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Brasil desenvolve

terapia inovadora para
tratar cancer cerebral

esar de todos os avangos da ciéncia, os tumo-
res malignos do sistema nervoso central ainda apre-
sentam enormes desafios em seu tratamento. Especia-
listas apontam que a pouca eficiéncia da quimioterapia
sobre esses tumores se deve, em grande parte, a bai-
xa penetracao dos farmacos no tecido cerebral, assim
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como pela indugao de resisténcia aos diferentes me-
dicamentos. Dos laboratérios da Universidade Federal
Fluminense (UFF), no Rio de Janeiro, surge uma nova
esperanca para pacientes com cancer no cérebro.
Pesquisa envolvendo o uso de uma substancia natural
chamada alcool perilico tem apresentado resultados
animadores, como aumento da sobrevida e reducao
do tamanho do tumor. O professor Clévis Orlando
Pereira da Fonseca, coordenador da parte clinica do
projeto, acredita que a nova técnica trara importantes
impactos para a satde publica.

O professor comegou a estudar o uso quimioterapi-
co da substancia em 1987. Em 2003, o grupo de pes-
quisa do qual faz parte apresentou projeto para testar
0 uso do alcool perilico por meio de inalagao, o que
evita os efeitos colaterais apresentados pelo uso oral.
Graduado em Medicina pela UFF, Fonseca possuli
mestrado e doutorado em Neurologia pela Uni-
versidade Federal do Rio de Janeiro. Em 2005
publicou o livro Patogénese Molecular e
tratégia Terapéutica dos Gliomas, em
descreve os resultados de sua pes-
sa. Nesse mesmo ano, ganhou o

Prémio Codman de melhor comu-

nicacao livre, em Covilha, na XIX

Reuniao da Sociedade Portugue-

sa de Neurocirurgia. Atualmente
é professor da UFF e desde 2011
€ membro da American Society of
Clinical Oncology.
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O alcool perilico

esta regredindo o
tamanho dos tumores e
aumentando a sobrevida
dos pacientes. Nao houve
praticamente relatos de
efeitos colaterais”

REDE CANCER - O que é alcool perilico e como sur-
giu a ideia de estudar o uso de uma substancia natural
no tratamento de pacientes com cancer?

O Alcool perilico € um lipidio, uma substancia que
pode ser extraida de 6leos essenciais de lavanda, hor-
tela, sementes de aipo, cerejas e de varias outras plan-
tas. Existe mais de uma centena de fitoterapicos em
uso hoje em dia que foram descobertos gracas a es-
tudos quimicos dirigidos a busca de principios ativos.
Os compostos naturais atuam inibindo a proliferacao
de células anormais ao regularizarem a atividade dos
sinais envolvidos no crescimento celular, sem destruir
as propriedades estruturais das células normais.

REDE CANCER - De que maneira o alcool perilico age
no controle do cancer?

Ele induz a apoptose (morte programada) de células tu-
morais sem afetar as células normais. Esse € um tipo de
morte celular que nao causa necrose. Isso é importante
porque, quando a morte celular ocorre por necrose, ha
liberacao de radicais livres, que estimulam o crescimen-
to das células cancerosas. Além disso, o alcool perilico
promove a diferenciacdo de células tumorais, fazendo
com que elas percam sua capacidade de migrar e, con-
sequentemente, de formar metastases.

REDE CANCER — Como o alcool perilico consegue al-
terar essas células?

Estudos recentes mostram que o alcool perilico possui
acao em diversas moléculas envolvidas no controle do
crescimento celular, pelo aumento da expressao de va-
rias proteinas associadas ao ciclo celular. Os provaveis
responsaveis pela sua agao antitumoral sdo os deriva-
dos do processo de metabolizacdo da substancia pelo
organismo: acido perilico e acido dihidroperilico.
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REDE CANCER - Que tipos de células tumorais se-
riam mais afetadas por essa acao?

Estudos in vitro e em animais mostraram que o alcool
perilico promove a regressao de tumores pancreati-
cos, hepaticos, de mama e glioblastomas, o tipo mais
comum de tumor no cérebro. Ele vem sendo utilizado
até mesmo como agente quimioterapico em tumores
de préstata e neuroblastoma, outro tipo de cancer do
sistema nervoso central, e com acéo quimiopreventi-
va em cancer de intestino, pele e pulméao.

REDE CANCER - Desde quando o alcool perilico é
usado no tratamento de pacientes com cancer?

Nos Estados Unidos ele vem sendo utilizado em pa-
cientes fora de possibilidades terapéuticas desde os
anos 90. L4, o alcool perilico é ingerido, o que causa
mudangas para outra forma quimica no processo de
metabolizagao pelo figado e exige a utilizagao de do-
ses muito elevadas. Além disso, a administragao oral
traz efeitos adversos, como nauseas e aumento de
lipidios no sangue, principalmente do colesterol e de
trigliceridios. Na nossa pesquisa, decidimos testar o
uso do alcool perilico por meio da inalagdo. Na ina-
lagdo, a absorgao se da pela mucosa nasal. Entéo,
a substancia chega direto ao sistema nervoso, sem
metabolizagéo pelo figado, inibindo a proliferagao de
células tumorais e ativando o sistema imune.

REDE CANCER - Como é o tratamento?

O paciente inala o alcool perilico com a ajuda de um
nebulizador, em casa, durante 15 minutos, quatro ve-
zes ao dia. Além disso, é indicado que os pacientes
tenham uma dieta rica em frutas, verduras e legumes
para repor nutrientes que sao naturalmente consumi-
dos pelo processo de proliferagao tumoral.

REDE CANCER - Quando comecou seu trabalho com
essa substancia?

H& mais de 20 anos demos inicio aos estudos de pes-
quisa basica sobre a eficacia do alcool perilico em linha-
gens celulares de gliomas, tumores do sistema nervoso
central. Em 2004, tivemos autorizagdo da Comissao Na-
cional de Etica em Pesquisa e comegcamos os estudos
clinicos, que sao os que envolvem pacientes.

REDE CANCER - Que instituicbes estdo envolvidas
com o trabalho?

A pesquisa foi desenvolvida na Universidade Federal
Fluminense com a parceria da Universidade Federal




do Rio de Janeiro. Os pacientes sao encaminhados
para nés pelo Hospital Universitario Antonio Pedro
[da UFF], onde foi criado, em 2005, um ambulatério
de neuro-oncologia. Apés a publicagdo dos primeiros
resultados, especialistas da University of Southern
California (USC), nos Estados Unidos, tornaram-se
parceiros nos estudos.

REDE CANCER - Quantos pacientes ja participaram
da pesquisa e que grupo foi incluido no trabalho?

Até o momento, 220 pacientes com gliomas malig-
nos recidivos fizeram parte dos estudos. Ou seja,
pacientes que ja haviam sido submetidos a outros
tratamentos para a doenga, mas nos quais o tumor
teve sua atividade retomada. A pesquisa s6 é feita
com pacientes considerados fora de possibilidades
terapéuticas, em que os tratamentos tradicionais
nao tenham mais eficiéncia.

REDE CANCER - Quais os principais resultados desse
trabalho?

O que nés temos observado é que: primeiro, o alcool
perilico esta regredindo o tamanho dos tumores; se-
gundo, a sobrevida dos pacientes aumenta; e tercei-
ro, vemos um impacto na qualidade de vida, ja que o
produto néo é téxico e a inalagado € um método de fa-
cil administragao. Nao houve praticamente relatos de
efeitos colaterais, mesmo em pacientes que ja fazem
uso do alcool perilico ha mais de seis anos.

REDE CANCER - Quais foram os impactos observa-
dos nas taxas de sobrevida?

Até o momento, 29 pacientes, 15% das pessoas
em tratamento, ultrapassaram dois anos de sobre-
vida, estimada inicialmente em quatro meses. Além
disso, o tratamento com o alcool perilico conse-
guiu reduzir o tumor cerebral em trés pacientes do
nosso laboratério.

REDE CANCER - O é&lcool perilico pode substituir tra-
tamentos convencionais?

O tratamento com alcool perilico, hoje, é adjuvante
[auxiliar]. Ou seja, ndo substitui a quimioterapia. Uma
droga oncoldégica s6 atinge uma das vias de prolifera-
¢ao da doenca e é preciso inibir o maximo possivel.
O alcool perilico pode ser usado nao s6 como um
inibidor de uma dessas vias, mas também como po-
tencializador de outras drogas que possam atingir as
células tumorais.

REDE CANCER - Os resultados do trabalho ja foram
publicados?

O trabalho ja foi publicado em diversas revistas
internacionais e apresentado em importantes con-
gressos. Destaco a publicagdo do Ultimo artigo
este ano na revista Journal of Cancer Research and
Clinical Oncology.

REDE CANCER - Quais os préximos passos da pes-
quisa?

O proximo passo € juntar no nebulizador o alco-
ol perilico e os quimioterapicos que também pas-
sariam a ser inalados. Chegamos a conclusao de
que nés temos de combinar varias drogas para que
possamos conter definitivamente essa célula. Acre-
ditamos que assim vamos poder diminuir a concen-
tracdo dos quimioterapicos e diminuir também o
dinheiro gasto com os tratamentos.

REDE CANCER - Quando o senhor imagina que pa-
cientes em geral possam comecar a se beneficiar
desse tratamento?

Ja estamos em fase de solicitar a FDA [Food and
Drug Administration, agéncia responsavel pela regu-
lacdo de medicamentos naquele pais] a aprovacao
dessa estratégia terapéutica.

REDE CANCER - Existe a intengéo de utilizar o &lcool
perilico no tratamento de outros tumores?

Apds os avangos no tratamento de tumores no cére-
bro, decidimos entao estender a pesquisa ao cancer
de pulmao. Os testes comegaram em laboratdrio,
mas ainda ndo ha previsao de aplicagées clinicas. 1
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