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Novetats en el tractament del
cancer: retrospeccio i perspectives

El doctor Alfred Giner-Sorolla, de 1a Universitat de South Florida, fa un repas en aquest article
a l'estat actual de la terapéutica del cancer i de les possibilitats futures.

En una ¢poca de
progrés en re-
cerca oncologica, com ho testimonia tot un
rastell de premis Nobel atorgats recent-
ment als iniciadors de la quimioterapia i
als pioners en la investigacié de la causa
basica de la transformacié cancerigena, els
oncogens, hi ha un cert desengany per part
del piiblic en veure que a pesar de tants
avancos, molta gent es mor de cancer. Ja
que s'han produit tants meravellosos re-
meis contra malalties infeccioses en les l-
times decades, es creuria que la ciéncia po-
dria curar totes les malaties que afecten
avui dia la humanitat. Es repeteix la frase:

"hem anat a la Lluna perd no sabem curar
un refredat i, no diguem, tots els casos de
cancer". Cal considerar contra aquestes cri-
tiques que en els tltims 40 anys s'han pro-
duit avangos notables que han permeés de-
senvolupar terapeutiques eficaces contra la
leucémia infantil, limfomes, cancer testicu-
lar i certs tumors malignes de la infantesa.
Ha estat realitzat durant aquestes tltimes
decades un esforg extraordinari per part de
laboratoris d'arreu del mén per trobar nous
farmacs contra el cancer. Aquest esforg s'-
ha plasmat en la disponibilitat de més de
60 agents anticancerosos que han permes
reduir en certa proporcié la mortalitat d'al-

La possibilitat d'arribar a una panacea contra el cancer és encara avui un objectiu for¢a allunyat,

guns tipus de cancer, com ara el mamari i
l'intestinal.

A les tres modalitats classiques del trac-
tament anticancerés, cirurgia, radiacid i
quimioterapia, s'ha d'afegir la immunotera-
pia, que en els tiltims anys s'ha anat desen-
volupant i en la qual es tenen les majors
esperances en la lluita contra el cancer.

Es poden classificar els diferent agents
quimioterapics en les segilents principals
categories: agents alcoilants, antimetabd-
lics, intercalants. Els agents alcoilants fo-
ren els primers emprats, i curiosament, es
deriven dels materials que s'empraren en la
primera guerra mundial com a gasos asfi-
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Els laboratoris d'arreu del mén han realitzat en les ltimes décades un esforg extraordinari.

xiants i actuen per accié radiomimética, és
a dir, com els raigs X. Entre ells es troben
les mostasses nitrogenades, emprades en
neoplasies hematologiques. Son extrema-
dament toxics i, com els raigs X, posseei-
xen la doble acci6 citotdxica i carcinogéni-
ca. Els antimetabolics actuen per incorpo-
racié en €l DNA de la cél.lula cancerosa;
entre ells es troben els agents classics com
ara la 6-mercaptopurina, la citosina ara-
binosid i el fluoruracil, emprats en una va-
rietat de tipus de cancer. Agents interca-
lants solen ser antibiotics, que interfereixen
en la replicacié del DNA per intercalacid
en doble helix; entre ells figuren els més
potents farmacs que es coneixen, encapga-
lats per l'adriamicina. Altres agents d'is
freqlients son alcaloides extrets de plantes
Vinca i diversos derivats hormonals.

Un avang considerable es va realitzar
pels anys 60 quan es va desenvolupar la te-
rapéutica combinada. Fins aleshores tan
sols s'utilitzava un sol farmac per a un de-
terminat tipus de cancer.

Les dificultats amb qué es troba respecte
al desenvolupament de farmacs anticance-
rosos rau en primer lloc en la manca de se-
lectivitat que presenten tots ells; és a dir,
que si bé ataquen per accié citotdxica la
ctl.lula cancerosa, al mateix temps sén no-
cius per a les normals. Un incovenient que
presenten molts dels agents quimioterapeu-
tics contra els tumors, és, doncs, la toxici-
tat, ja que en tenir com a propietat l'atac a
aquelles cel.lules que es divideixen rapida-
ment com ho fan les c¢l.lules canceroses,
no en distingeixen altres del cos que tam-
bé ho fan. Des del punt de vista experi-
mental, que és la base per al ulterior s cli-

nic, hi ha la dificultat d'extrapolar els resul-
tats obtinguts en animals d'experimentacid
tant en l'accié terapéutica com en la toxici-
tat.

El desenvolupament de noves medicines
contra el cancer és, a més, una empresa
molt costosa i llarga. Cal mencionar el fet
que sha de sintetitzar i assajar de 20 a
30.00 substancies perque es trobi una que
sigui d'utilitzacid clinica.

Un interes renovat s'ha anat desenvolu-
pant en ['iltima década amb les possibili-
tats de la immunoterapia, la qual cosa ha
estat estimulada per les técniques d'engin-
yeria genética i de cultius de cél.lules en
grans quantitats. Aix{, shan desenvolupat
una série de productes que s'agrupen sota
la denominacié de modificadors de la re s-
posta biologica 1 entre els quals figuren
els interferons, les interleuquines, el factor
de necrosi de tumors, el factor de creixe-
ment hematopogtic, i els anticossos mono-
clonals.

Els interferons, que foren descoberts pels
anys 50, sén un conjunt de proteines que
posseeixen activitat antiviral i de regulacié
de les funcions dels gens. Els diferents ti-
pus d'interferons s'agrupen sota les deno-
minacions d'alfa, beta 1 gamma. L'interferd
posseeix activitat en el tractament de diver-
ses neoplasies hematologiques, perd es
menys efica¢ en tumors solids. Shavien
depositat moltes esperances quan es va
descobrir, creient-se que anava a ser la cu-
ra definitiva del cancer, perd s'ha vist que
és un remei més.

Les interiuquines sén també proteines
d'origen biologic que s'obtenen en 'actuali-
tat per les técniques de DNA recombinant.

So6n actives en cancer renal, melanomes i
algun tipus de limfomes. La combinacid
d'interferébeta 1 interleuquina sembla pro-
duir un efecte sinergétic en €ls casos de
cancel renal en fase avangada.

Un tipus de tractament contra diversos ti-
pus de cancer iniciat fa pocs anys per S.
Rosenberg, del National Cancer Institute,
consisteix en 1'is d'immunoterapia adopti-
va segons la qual leucdcits —components
cel.lulars de la sang— del pacient son aillats
i incubats amb interleuquina-2, que té la
propietat d'activar el potencial anticancerds
dels leucdcits que formen apart de la de-
fensa natural cellular. Aquests leucocits
activats son injectats al pacient amb l'ob-
jectiu d'augmentar les defenses propies im-
munes. La t&cnica és molt complexa i no
exempta d'efectes toxics secundaris.
determinat tipus de cancer.

La possibilitat d'arribar a un panacea del
cancer, el magic bullet, és encara avui un
objectiu for¢a allunyat. L'estrategia més
adequada per ara és la utilitzacié d'agents
que actuin directament contra la c¢l.lula
cancerosa combinant aquesta técnica amb
periodes de descans per a intervenir amb
agents estimulants de la resposta immune.
La deficiéncia de mitjans terapéutics efi-
cagos, en especial contra tumors més fre-
giients com son el pulmonar, colon, mama-
ri i prostata, la prevenci dels quals podria
minvar fins a un 50% el total de casos de
cancer (i practicament eliminar el del pul-
mo), fan imperatiu que la prevencié figuri
com a meta prioritaria per aconseguir un
control del cancer.
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