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Translationale Projekte zur Immunoonkologie

 Einfluss des BMI auf prädiktiven Wert von TILs
 Immun-Marker bei Brustkrebs in der Schwangerschaft
 GeparNuevo:  Immun-Checkpoint-Blockade

– Validierung von RNA-Signaturen
– Immunzell-Profile im peripheren Blut
– Spatial Profiling
– Survival-Daten
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Einfluss des BMI auf prädiktiven Wert von TILs

Gepoolte Untersuchung 
von TNBC aus G2, G3, G5, 
G6, G7

– Adipositas mit reduzierter Anti-Tumor-Immunantwort assoziiert
– Prädiktiver Wert von TILs für pCR/Prognose auf normalen BMI beschränkt?

Furlanetto et al. ESMO-Breast 2021
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Einfluss des BMI auf prädiktiven Wert von TILs

Furlanetto et al. ESMO-Breast 2021

• Prädiktiver Wert von TILs für 
pCR/Prognose auf normalen BMI 
beschränkt?

• sTILs sowohl bei normalgewichtigen 
wie auch Patientinnen mit erhöhtem 
BMI sowohl mit pCR als auch besserem 
Survival assoziiert. 

• Ergebnisse konnten beschriebenen 
Unterschied in Prädiktion und Prognose 
entsprechend des BMI nicht bestätigen.
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Immun-Marker bei Brustkrebs in der Schwangerschaft

TMA-Kollektiv von 
schwangeren Patientinnen 
aus der BCP-Studie

– Schwangerschaft als immunsupprimierter Status
– Untersuchungen zum Einfluss der Schwangerschaft auf die immunologischen 

Eigenschaften von Tumoren

Galas et al. SABCS 2021
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Galas et al. SABCS 2021

• Heterogenität verschiedener Immunmarker 
im Tumorgewebe

• Könnte mit der spezifischen 
immunologischen Situation während der 
Schwangerschaft in Beziehung stehen. 

• Weitere Analysen in Kontrollkohorten von 
nicht schwangeren Patientinnen laufen.

Immun-Marker bei Brustkrebs in der Schwangerschaft
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GeparNuevo:  Immun-Checkpoint-Blockade

 Validierung von RNA-Signaturen
 Immunzell-Profile im peripheren Blut
 Spatial Profiling
 Survival Daten
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Validierung von RNA-Signaturen in GeparNuevo
– Yale-Trial mit identischem Therapie-Schema wie GeparNuevo-Durvalumab-Arm
– Bioinformatische Auswertung von RNA-Seq und TMB-Daten

Blenman et al. Clin Cancer Res 2022 in press

1. Validierung des in GeparNuevo 
gefundenen unabhängigen 
prädiktiven Werts von Immunsignatur 
und TMB für pCR

2. Validierung von im Yale-Trial 
gefundenen komplexen Immunzell-
Mustern in GeparNuevo mit 
prädiktiver Bedeutung
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Immunzell-Profile im peripheren Blut
– Massa, Seliger:  FACS-Profiling von peripherem Blut in GeparNuevo
– Cluster von Patienten zeigen Zusammenhänge mit klinischen Variablen wie Alter
– Hinweise auf Assoziation von pCR mit CD8 Tnaive und Teff

Massa et al. 
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GeparNuevo:  “Spatial Profiling”
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GeparNuevo:  “Spatial Profiling”

Ursus Wehrli 2021  www.kunstaufraeumen.ch

Spatial Bulk Single cell

Kritische Information nur durch „Spatial Profiling“
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GeparNuevo:  “Spatial Profiling” durch MSI

Massa et al.

Multi-Spectral-Imaging (MSI) mit Antikörper-Panel an >200 Biopsien (C. Massa):

CD20
CD163
panCK

CD3
CD8
Foxp3

B cells
Macrophages (M2)
Tumor cells

CD3+ CD8+ (Foxp3-) = CTL (CD8)
CD3+ Foxp3+ (CD8-) =„Treg“
CD3+ CD8- Foxp3- = T helper (CD4)

Only DAPI = „other“ (fibroblast, muscle…..
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GeparNuevo:  “Spatial Profiling” durch MSI

Massa et al. in preparation,   Mori et al. 2021

Multi-Spectral-Imaging (MSI) mit Antikörper-Panel an >200 Biopsien (C. Massa):

Nearest neighbor 
Analysen für 
Interaktion 
verschiedener 
Zelltypen
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GeparNuevo:  “Spatial Profiling” durch GeoMX
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GeparNuevo:  Immun-Checkpoint-Blockade

 Survival-Daten aus GeparNuevo

Loibl et al. ASCO 2021

• Positiver Effekt von Durvalumab 
sowohl bei Patientinnen mit RD als 
auch pCR

• Innerhalb Durvalumab-Arm 
schlechterer Verlauf bei Patientinnen 
mit RD

• Können Biomarker Patientinnen mit 
späterem Event prognostizieren?
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Translationale Projekte zur Immunoonkologie 2021:

 Diskutierter Einfluss des BMI auf prädiktiven Wert von TILs 
wurde nicht bestätigt
 Heterogene Immun-Marker bei Brustkrebs in der 

Schwangerschaft 
 GeparNuevo:  Immun-Checkpoint-Blockade

– Erfolgreiche Validierung von RNA-Signaturen
– Hinweise auf möglichen Wert von Immunzell-Profilen im peripheren Blut
– Spatial Profiling:  Große Bedeutung und hohe Komplexität der Analysen
– Survival-Daten: Wichtige neue Fragestellungen für Biomarker
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 allen Patientinnen, Studienzentren und 
Pathologen, die Gewebeproben zur 
Verfügung stellen

 allen Kooperationspartnern
 Dem Trafo-Team der GBG und der 

Zentralpathologie Uni-Marburg
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