Intelligent metod hittar och botar cancer

av Marcelo Soto Thompson

Vem har inte hort talas om de mirakel man kan astadkomma med laser inom medicinen?
Med laser kan skara utan att det bloder, ta bort generande harvéxt, bréanna bort vartor eller
korrigera synfel. Nu kan den dessutom hitta och bota vissa typer av cancer.

edan for 5000 ar sedan i det

antika Egypten anvandes ljus for

att behandla vissa hudakommor.

Denna  bortglomda  kunskap
aterupptacktes i borjan av forra seklet men
fick inget riktigt genomslag. Den senare
tidens framsteg inom kemi och fysik har
gjort att ljusbehandling av sjukdomar
aterigen &r hogintressant. Speciellt upp-
tackten av lasern pa 1960-talet har gjort att
tillimpningarna av ljus inom manga
medicinska omraden fatt ett kraftigt upp-
sving de senaste 20 aren.

Pa vara sjukhus hittar man numera lasrar
pa nastan alla avdelningar. For det mesta
utnyttjas bara laserns egenskap att ge
intensivt ljus for att skéra eller branna bort
vavnad och samtidigt koagulera de blodkérl
den skér igenom, likt en blodfri kniv. Men
pa senare tid har andra egenskaper gjort den
idealisk &ven for behandlingar dér den
fungerar som katalysator i kemiska processer,
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Skiss av haemcykeln samt effekten av belysning av PpIX med

olika farg.

DIAGNOSTIK

sa kallade fotokemiska processer. Vid dessa
fotokemiska processer kan man pa ett smart
satt utnyttja skillnader mellan friska celler
och tumorceller for att lata lasern dels peka
ut var tumoren finns, och dels doda sjuka
celler, samtidigt som man skonar omgivande
friska celler.

Lat kroppen sjalv peka ut tuméren!

Det finns manga olika d@mnen som har
nagon egenskap som gor att de ansamlas
mer i tumorceller &n i friska celler. Ett
sadant &mne i var kropp ar aminolevulinsyra
(ALA) som é&r ett forstadium till hemoglobin
(eller haem), det roda syretransporterande
fargdmnet i blod. Alla celler i kroppen
tillverkar hemoglobin i hogre eller lagre grad
i den sa kallade haemcykeln, se figur 1.
Processerna i haemcykeln sker relativt snabbt
(ca en timme) utom det sista, langsamma,
steget som tar cirka ett dygn. Detta sista steg
bestar i att protoporfyrin IX (PpIX), som
bildats ur ALA, binder jarn
till sig och blir hemoglobin
eller haem. Den generellt
stegrade aktiviteten i tumor-
celler gor att dessa har en
accelererad haemcykel
jdmfort med liknande friska
celler. Genom att da ge en
cancerpatient ALA  och
sedan vanta nagra timmar sa

BEHANDLING far man en ungefar tre

ganger hogre koncentration
av PpIX i tumdorcellerna &n i
friska celler.

Kommunikationsteknik 2002



Fotografi av misstankt hudtumér (vd.) och samma tumér (ho.) dar

sjalvreglerande  samtidigt
som den pa ett raffinerat
satt orsakar stor skada hos
sjuka celler, medan intill-
liggande,  friska  celler
skonas. Metoden heter
fotodynamisk terapi (PDT
eng. photodynamic therapy)
och har alltsa tre kritiska
faktorer: halten av PplX,
syresattningen i tumoren
och méngden behandlings-

dessutom en falskfargskodad bild av omrédden med hdg andel rott Ijus_

fluorescenslius markerats i ault och blatt.

PpIX &r ett ljusk&nsligt &mne som vid
belysning med blatt ljus (vaglangd 405
nanometer)  fluorescerar  dvs  utsander
karakteristiskt ljus med en annan farg dn den
farg det belyses av. | fallet med PplIX far man
en stark rod fluorescens (vaglangd 635
nanometer). Om man att da belyser ett
misstankt omrade pa en cancerpatient som
tidigare fatt ALA med blatt ljus kommer
cancervavnad att avge mer rott ljus ar frisk
vavnad. Pa sa satt kan man avgransa
tumoren pa ett satt som inte &r mojligt med
blotta 6gat. | figur 2 kan man se en miss-
tdnkt fordndring samt samma foérédndring
dverlagrad med en bild av andelen rott ljus. |
bilden symboliserar gult och blatt hog andel
rétt ljus, vilket tyder pa en hog andel sjuka
celler.

Sjalvreglerande och intelligent ljusterapi

En annan gynnsam egenskap hos PplX &r att
det ar fotokemiskt aktivt. Vid belysning med
rott ljus (av samma farg som fluorescens-
ljuset) kommer PplX att reagera med syret i
cellerna och omvandla detta till fria
syreradikaler. Fria syreradikaler &r starkt
reaktiva och forstor i princip det forsta de
stoter pa. Detta sker vanligtvis inom den cell
dar de skapades, och vid tillracklig hég kon-
centration kommer cellen att dddas.
Aterigen utnyttjar man alltsa att det finns en
storre andel PplIX i cancercellerna, som
darmed kommer att lida storre skada av
ljuset &n de intilliggande, friska cellerna. I
den hdr processen bryts PplX ner till en
fotokemiskt inaktiv substans samtidigt som
syreradikalen omvandlas tillbaka till vanligt
ofarligt syre. Hela processen blir dérmed

Metodens for- och nackdelar

Med hjélp av ett kroppseget &mne kan man
alltsa diagnostisera och behandla tumorer
samtidigt som behandlingen &r “tumor-
sokande” och sjélvreglerande. PDT kan
darfor med fordel anvandas pa omraden dar
det &r viktigt att inte skada frisk védvnad av
medicinska eller kosmetiska skél, till exempel
i ansiktet eller pa genitalierna. Metoden har
ett snabbt lakningsforlopp (négra veckor),
och det gar inte att Overbehandla (som i
fallet med behandling med radioaktiva pre-
parat) utan behandlingen kan upprepas sa
manga ganger man behdover.

PDT av patient med tumor pé nastippen.
Laserljuset levereras med en optisk fiber
fastsatt pa en vanlig undersékningslampa.
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Patienten kan enkelt ges ALA antingen
oralt (utblandat i juice), intravendst eller ut-
blandat i en kram som smorjs in direkt pa
tumoromradet. Jamfort med traditionella
cancerbehandlingar med antingen radioaktiv
stralning eller cellgifter orsakar metoden
vasentligt mindre obehag for patienten. Aven
for personalen & metoden relativt okom-
plicerad och kréver bara 6gonskydd. Den hér
typen av behandling sker regelbundet pa ett
flertal sjukhus i Sverige idag, se figur 3.

Metoden orsakar en latt till mattlig
smdrta under de 5 till 10 minuter sjélva
ljusbehandlingen tar, men det kan enkelt
mildras genom att badda omradet med lite
kallt vatten. En storre nackdel &r da
behandlingsljusets begransade intrdngning i
vavnad. For det roda behandlingsljuset
raknar man ett effektivt behandlingsdjup pa
cirka 3 millimeter i vavnad. For det blaa
detektionsljuset & samma siffra bara nagra
tusendels  millimeter! Detta  begransar
anvandningsomradena for PDT till tunna
och ytliga tumorer. Det dr dven olampligt att
behandla vévnad som har naturligt hdg
produktion av hemoglobin till exempel ben-
madrg, lever och mag-tarmkanalen.

Interstitiel-PDT for behandling av en
tjock tumor p& vaden. Sex tunna fibrer
levererar behandlingsljuset medan den &vre,
lite tjockare, fibern anvénds for fluorescens-
matning. Denna behandlingsmetod &r &n sa
lange bara pa forsoksstadiet.

Interstitiell-PDT enligt Lundamodellen

Ett satt att komma runt problemet med att
man bara kan behandla ytliga tumdrer,
skulle kunna vara att leda behandlingsljuset
in i tumdren via en optisk fiber som sticks
ner i tumaoren, sa kallad interstitiell-PDT.
Da skulle man kunna behandla en volym pa
cirka tre millimeter i radie kring fiberspetsen.
Genom att sedan flytta runt fibern eller
anvanda sig av flera fibrer skulle man kunna
behandla bade tjocka tumdrer och tumdrer
som inte ligger ytligt. Interstitiell-PDT
forekommer i enstaka fall vid ett fatal
sjukhus i vérlden.

I Lund tillverkas nu en prototyp som
bygger pa att man anvéander sig av flera fibrer
dar man kan anvéanda fibrerna for att msom
behandla tumoéren och 6msom maéta ljuset
fran omgivande fibrer, se figur 4. Pa sa sétt
kan man ta hdnsyn till om ljusflodet i
tumoren skulle dndras drastiskt pa grund av
till exempel en blodning och da korrigera
behandlingstiden. Man skulle &en kunna
mata syresattningen igenom tumoren pa
liknande satt. Syresdttningen &r ju en Kritisk
faktor i behandlingen: Ingen syresattning —
inga syreradikaler — ingen behandling. Om
man dessutom mater fluorescensen fran
PpIX via fibrerna har man kontroll pa de tre
kritiska faktorerna i behandlingen: PplX-
halten, syresattningen och méangden behand-
lingsljus.

Fler fall av cancer — men ocksa fler

behandlingsmetoder

Sammanfattningsvis kan man sdga att det
kommer fler och fler metoder som pa ett
eller annat satt bygger pa att man samarbetar
med kroppens funktioner for att hitta och
behandla olika typer av sjuka tillstind. PDT
ar en lovande metod som haller pa att fa stor
spridning i varlden och aven om det &r langt
kvar till dess att man hittat “cancerns gata”
for alla cancertyper sa ar detta ett upp-
muntrande steg i den riktningen.
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