Malsokande terapi far

cancerceller att bega s

Targeting therapy, det vill siga malsdkande terapi, dr en relativt ny foreteelse inom
cancerforskningen. Olle Larsson arbetar sedan tio ar tillbaka med IGF-1 receptorn,
en genprodukt som pa flera satt ar involverad i tillvaxten av tumdrer, ndgot som gor

den till ett lovande mal for cancerbehandling.

Det finns i dag flera kidnda pro-
teiner, genprodukter, som kan
stimulera eller forhindra utveckling-
en av cancer. Olle Larsson, professor
i experimentell patologi vid CCK, har
dgnat de senaste tio dren av sin forsk-
ning at IGF-1 receptorn.

—Det som gor just den hir receptorn
intressant dr att den har en vildigt
viktig uppgift i form av att hdlla liv i
cancerceller. Daremot dr den inte spe-
ciellt viktig for normala celler vilket
gor den till intressant mal for can-
cerbehandling. Om vi lyckas himma

IGF-1 receptorn sitter cancercellerna
i gdng med att begd sjilvmord, dven
kallat apoptos, forklarar Olle Lars-
son.

En stor del av de gidngna d&rens
forskning har 4gnats 4t att studera
hur receptorn fungerar och att forso-
ka forstd varfor den ar sa viktig for
tumorcellerna, men inte for normal-
cellerna.

—En annan huvuduppgift har varit
att hitta likemedelskandidater som
interfererar med IGF-1 receptorn som
gor att dess aktivitet forsvinner. Det
far till foljd att cancercellerna gar un-
der medan normala celler inte skadas
alls.

Olle Larsson och hans forskargrupp
har i samarbete med Magnus Axelson,
professor i klinisk kemi vid Karolin-
ska universitetssjukhuset 1 Solna,
lyckats med att ta fram ett antal la-
kemedelskandidater som interfererar
med IGF-1 receptorn.

— Vi har testat substanserna i en rad
olika typer av cancerceller och de har
visat sig ha mycket lovande effekter.
Rittigheterna ar nu sdlda till ett lake-
medelsforetag. 1 samarbete med dem
ska vi utveckla projektet vidare mot
kliniska provningar. Malet ar att f&
fram en helt ny behandlingsform mot
cancer.

Olle Larsson papekar att det finns

Ja

lvmord

vildigt mdnga fallgropar innan man
ndtt sd langt.

—Av alla lovande substanser ar det
bara ndgra fa procent som gar hela via-
gen fram till ett likemedel. Sedan ckar
chanserna med varje fas det tar sig
igenom. Nu pdgdr en rad omfattande
toxikologiska utredningar. Forhopp-
ningen ar att substanserna vi tagit fram
ska ha sd fa biverkningar som mojligt.

De flesta av dagens cancermediciner
for med sig ganska rejala biverkning-
ar som att sld ut benmargen, orsaka
haravfall och ge kraftiga magbesvir.
Fram till dags dato har de nya sub-
stanserna inte gett upphov till ndgra
storre problem.

—-Vi vet dnnu inte vad som hin-
der ndr de ska testas pd minniskor.
For aven om vi har lyckade resul-
tat pad djursystem har vi inget facit
forran den forsta kliniska provningen
ar avslutad. Om allt gar som vi hop-
pas kommer vi att fa se ett likemedel
pd marknaden om sex-sju 4r.

Ett annat forskningsprojekt som
knoppats av fran IGF-1 dr att mojlig-
gora upptiackten av andra strategier
for att angripa den hir typen av till-
viaxtmekanism.

— Aven om vi far fram ett nytt like-
medel som fungerar bra har cancer en
tendens att visa resistens nir den be-
handlas en lingre tid. D& dr det bra att
i tid forsoka hitta andra vigar att sld
ut den har receptorn. Ett sitt dr att an-
gripa den langre ner i signalkedjan.

Olle Larsson forklarar att en recep-
tor har en kaskad av signalhindelser
utgdngna fran cellytan som skickas
in till cellkirnan dar besluten tas for
tillvixt. En mojlig vag ar att forsoka
angripa ett mer specifikt mal i cellen.

—Dairfor forsoker vi kartligga sa
mycket som mojligt av de har signalva-
garna. Det dr en slags forutsattningslos
grundforskning. Forhoppningen ar att
hitta nagot nytt som i slutinden kan
bli till ett nytt och effektivt likemedel
for behandling av olika cancersjukdo-
mar.
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Det far till f6ljd att
cancercellerna gar under
medan normala celler
inte skadas alls



