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Hintergrund & Zielsetzung

Die Notch-Signalkaskade spielt bei der Kommunikation benachbarter Zellen, Migration, Proliferation sowie Metastasierung eine entscheidende Rolle. Es wird diskutiert,

dass die differentielle Genexpression der Notch-Signalkaskade mit einer schlechteren Prognose der Patientinnen mit Mammakarzinom assoziiert sind. Weiterhin konnen
erhohte Expressionen dieser Proteine zu einer Therapieresistenz (Chemotherapie, endokrine Therapie) fihren. Ziel unserer Studie war, die differentielle RNA-Expression
von NOTCH1, NOTCH4 und JAG1 und deren Zusammenhang mit dem Krankheitsverlauf zu untersuchen.
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Ergebnisse
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TumorgréBe (pT) Beobachtungszeit [Monate] Beobachtungszeit [Monate] Beobachtungszeit [Monate]
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2 2¢m 93(100%) >3(57,0%) 40(43,0%) Abb. 3: Uberlebensanalysen fiir RFl und OS
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IHC-Untergruppe Expression krankheitsfrei, in der mit niedriger NOTCH1- Expression hatten ein neun-fach hoéheres Risiko
HR+ & HER2- 138(100%) 78(56,5%) 60(43,5%) Gruppe mit hoher NOTCH1-Expression hoher (90,6%) als bei hoher Expression fir ein RFI-Ereignis (HR 9,4, 1,17-
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Tab. 2: Univariate und multivariate Cox-Regressionsanalyse von RFl und OS fiir ausgewahlte Parameter
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Schlussfolgerung

* In der NOTCH-Kohorte zeigte sich eine signifikante Assoziation der NOTCH-1
Expression im Tumor zum Krankheitsverlauf.

*** Die prognostische Bedeutung der Notch-Signalkaskade muss in klinischen Studien
bewiesen werden.

** Weiterfiihrende Fragestellung: Kann die Hemmung von NOTCH-1 (z.B.
durch einen vy-Sekretase-Inhibitor) das Ansprechen auf eine
Chemotherapie bzw. den Krankheitsverlauf verbessern?

£ y
Deutsche Gesellschaft 41. Jahrestagung der DGS e.V. Svéfﬁr?erLdUFCE das =5 U - m OYNAKOLOGISCHES
R Cannlnsxls : ilhelm-Roux-Programm k- |
fiir Senologit 30.06.—02.07. 2022 in Stuttgart  [oe i T8 i K BT KREBSZENTRUM
£ \ Universitatsklinikum Halle



