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INTRODUCAO

Segundo o Instituto Nacional do Céancer (INCA) O céncer caracteriza-se pela perda do controle da divisdo
celular e pela capacidade de invadir outras estruturas orgénicas. Sdo esperados 704 mil casos novos de cancer no
Brasil para cada ano do triénio 2023-2025, com destaque para as regides Sul e Sudeste, que concentram
cerca de 70% da incidéncia. Nos Ultimos anos, o tratamento do cancer tem experimentado uma evolugéo notavel,
impulsionada por avancos cientificos e inovagdes tecnoldgicas. Além das modalidades convencionais como
quimioterapia, cirurgia, e radioterapia, novas abordagens mais precisas e eficazes tém sido desenvolvidas e
integradas. Entre essas abordagens, destacam-se as terapias-alvo e a imunoterapia, que representam um avango
significativo na forma como combatemos essa doenga devastadora (ZUQUI et al., 2023). A imunoterapia
envolve a interagdo entre células tumorais e o sistema imunolégico por meio de substancias que modificam a
resposta bioldgica. Avangos clinicos na imunoterapia contra o cancer tém sido gradualmente conquistados ao
longo dos anos, no entanto, nos Ultimos cinco anos, sucessos revoluciondrios a destacaram como uma abordagem
pioneira no tratamento do cancer (LEITE; GATTI; SILVA,2023). Essa abordagem se fundamenta na
compreensdo de que o sistema imunolégico tem a capacidade de discernir entre células saudaveis e células
cancerosas. Em vez de atacar diretamente o tumor, ela visa estimular o sistema imunolégico. A imunoterapia
apresenta diversas formas, sendo os inibidores de checkpoints imunoldgicos um dos tipos mais reconhecidos.
Esses medicamentos atuam bloqueando as proteinas de "freio™ no sistema imunolégico, como PD-1, PD-L1 e
CTLA-4, que as células cancerosas podem utilizar para evitar a deteccdo e a destruicdo pelo sistema
imunolégico. Ao bloquear esses checkpoints, os inibidores de checkpoints imunolégicos permitem que as células
do sistema imunoldgico ataquem e eliminem as células cancerosas. Outrossim, as terapias direcionadas tém
demonstrado ser eficazes em casos de cancer com mutagdes especificas, resultando em um tratamento mais
personalizado e exato. A combinagdo dessas terapias com a imunoterapia tem mostrado grande potencial,
maximizando os beneficios de ambas as abordagens e melhorando as taxas de resposta em pacientes (ZUQUI et
al., 2023).

OBJETIVO

O objetivo desta revisdo narrativa da literatura é fornecer uma analise abrangente dos avangos terapéuticos no
combate ao cancer, com um foco especifico no papel desempenhado pela imunoterapia e pelas terapias-alvo.
Busca-se sintetizar e avaliar criticamente as evidéncias disponiveis na literatura cientifica, destacando os
desenvolvimentos mais recentes nessas areas e sua relevancia clinica. Alem disso, pretende-se identificar lacunas
no conhecimento e possiveis areas para futuras pesquisas, contribuindo assim para uma compreensdo mais
profunda e informada das estratégias terapéuticas emergentes no tratamento do cancer.

METODOLOGIA

A metodologia adotada consistiu na conducdo de uma revisdo narrativa da literatura para investigar 0s avancos
terapéuticos no tratamento do cancer, com foco na imunoterapia e nas terapias-alvo. A construcédo foi realizada a
partir de fontes bibliograficas documentadas com obras cientificas selecionadas entre os anos 2019 a 2024 em
conformidade com o DeCS- Descritores em Ciéncias da Salde com os seguintes descritores: Genes
Cancerigenos, neoplasias, imunoterapia e Terapia de Alvo Molecular. A selecdo das literaturas ocorreu mediante
as bases de dados Scielo, Medline, LILACS, BVS e google académico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Tumores humanos individuais resultam de mudancas genéticas e epigenéticas que conferem imortalidade as
células, ao mesmo tempo em que geram antigenos que as tornam visiveis ao sistema imunolégico. Embora o
sistema imunoldgico seja capaz de reconhecer esses antigenos, as células cancerigenas desenvolvem mecanismos
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para evitar a deteccdo e a destruicdo subsequentes. Elas conseguem escapar da resposta imunoldgica local,
promover a tolerancia e interferir na comunicacdo celular. A transformacdo da imunoterapia foi fundamental no
contexto do tratamento do cancer. Este método pioneiro fundamenta-se na estimulacéo do sistema imunologico
natural do paciente para atacar as células cancerosas, gerando resultados significativos, como respostas
prolongadas e, em determinadas situacdes, a remissdo completa da doenga (PENATTI,2019). A criagdo de
anticorpos monoclonais com a capacidade de interromper os checkpoints imunol6gicos, incluindo as vias
amplamente reconhecidas como CTLA-4 e PD-1/PD-L1, trouxe uma revolugdo ao tratamento do cancer. Esses
anticorpos direcionam a resposta do sistema imunoldgico para atacar o tumor, seja interrompendo a sinalizagdo
negativa e ativando as células ou revertendo o estado inativo dos linfécitos. Essa abordagem representa uma
mudanca fundamental na maneira como enfrentamos o céncer, aproveitando o poder natural do sistema
imunoldgico para combater a doencga. A terapia com células T portadoras de receptores de antigenos quiméricos
(CAR-T) tem sido verdadeiramente extremista, oferecendo respostas clinicas incrivelmente eficazes e de grande
resisténcia. Esses CARs sdo receptores sintéticos projetados para redirecionar linfocitos, principalmente células
T, a fim de identificar e eliminar células que expressem um antigeno especifico. O processo comega com a coleta
de sangue do paciente, que é entdo tratado em laboratério para separar as células T. Essas células sdo
subsequentemente modificadas geneticamente usando um virus chamado Lentivirus, o qual tem seu RNA
modificado para servir como vetor de genes CAR, possibilitando a produgdo de receptores de superficie
especificos para antigenos presentes nas células cancerosas. Por outro lado, a imunoterapia ativa especifica
envolve o uso de substancias como vacinas preventivas e terapéuticas. Essas substancias sdo empregadas para
induzir uma resposta imune direcionada a antigenos tumorais especificos, com o objetivo de promover a
regressdo do tumor através de uma resposta imune infindavel e singular (LEITE; GATTI; SILVA, 2023). Os
desfechos da imunoterapia também se destacam pela sua persisténcia. Individuos que respondem positivamente a
esses tratamentos frequentemente experimentam remissGes prolongadas e, em algumas circunstancias, até
mesmo a cura completa. Essa evolugdo é significativa comparada as abordagens convencionais, que
frequentemente demandam terapias repetidas ou de longa duracdo. Por outro lado, a imunoterapia difere
significativamente da quimioterapia convencional em termos de seus efeitos colaterais. Em muitos casos, 0s
efeitos adversos sdo menos intensos e mais facilmente controlaveis, o que melhora consideravelmente a
qualidade de vida dos pacientes durante o tratamento. Esse fator é particularmente relevante para aqueles que
desejam manter uma rotina diaria normal durante o periodo de terapia. Entretanto, ainda existem desafios a
serem superados, como a necessidade de identificar marcadores que possam prever a resposta dos pacientes a
imunoterapia e de combater a resisténcia imunoldgica. Ademais, é importante ressaltar que a imunoterapia ndo é
eficaz para todos os pacientes ou para todos os tipos de cancer. A investigacdo prossegue concentrada em
aprimorar nossa compreensao desses obstaculos e em desenvolver estratégias para otimizar a eficacia desse tipo
de tratamento (ZUQUI et al., 2023). Em contrapartida, as progressdes nas terapias-alvo representam um marco
significativo no desenvolvimento do recurso terapéutico oncoldgico. Estas terapias sdo concebidas para atacar
seletivamente as moléculas ou proteinas que desempenham um papel fundamental no crescimento e
sobrevivéncia das células neoplasicas, com o intuito de minimizar os efeitos adversos sobre as células saudaveis.
A pesquisa em curso tem contribuido para a identificacdo de alvos moleculares cada vez mais precisos,
resultando em terapias mais eficazes e individualizadas. Uma consequéncia significativa dessa abordagem é a
ampliagdo das taxas de resposta terapéutica em individuos com cancer. Evidéncias clinicas demonstraram que as
terapias direcionadas podem induzir remissGes prolongadas e, em alguns casos, resultar em curas (BEZERRA et
al., 2024). As terapias-alvo atuam direcionando especificamente as caracteristicas moleculares ou celulares
especificos das células cancerosas, visando interferir em processos essenciais para o crescimento e sobrevivéncia
dessas células. Essas terapias geralmente envolvem medicamentos que inibem proteinas especificas envolvidas
na progressdo do cancer. O mecanismo de acdo pode variar dependendo do alvo terapéutico escolhido e do tipo
de céncer sendo tratado. Citando caso analogo, algumas terapias-alvo podem interferir na sinalizacdo celular,
blogueando os sinais que promovem o crescimento descontrolado das células cancerosas. Outras terapias podem
inibir a formacdo de novos vasos sanguineos que fornecem nutrientes e oxigénio as células tumorais
(angiogénese). Ha também terapias que visam ativar o sistema imunoldgico para reconhecer e destruir as células
cancerosas. Em sintese, 0 mecanismo de acdo das terapias-alvo consiste em direcionar especificamente as
vulnerabilidades das células cancerosas, interferindo em processos-chave para seu crescimento e sobrevivéncia,
com o objetivo de impedir a progressdo do cancer e/ou induzir a morte das células cancerosas (RAMOS;
MATSUDA,; CZEPULA,2024). Por se tratar de um metodo especifico e menos téxicos em comparacdo com as
abordagens convencionais, como a quimioterapia, as terapias-alvo concede uma reducdo dos efeitos colaterais
adversos e da lesdo as células normais. Desse modo, dispde impacto positivo sobre a qualidade de vida dos
pacientes oncoldgicos. Outro ponto de destaque € a habilidade de personalizar as terapias direcionadas de acordo
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com as particularidades genéticas e moleculares de cada neoplasia. A medicina personalizada desfruta dessas
inovacBes, possibilitando aos profissionais médicos selecionarem tratamentos particulares com base nas
singularidades individuais de cada paciente. Isso tem culminado em melhorias nos desfechos terapéuticos e em
uma maior chance de éxito na luta contra o cancer. Contudo, obstaculos ainda se mantém, incluindo a resisténcia
desenvolvida as terapias direcionadas, o que pode restringir sua eficacia ao longo do tempo. Estudos estdo sendo
conduzidos para compreender e superar essas resisténcias, assim como para identificar novos alvos terapéuticos.
Em resumo, 0s progressos nas terapias direcionadas tém transformado radicalmente o tratamento do cancer,
proporcionando novas perspectivas e oportunidades tanto para os pacientes quanto para os profissionais da area
da saude (ZUQUI et al., 2023).

CONCLUSOES

Em virtude dos fatos mencionados é notdrio os avangos da ciéncia para a contribuicdo do bem-estar humano.
As progressfes na imunoterapia e nas terapias-alvo representam uma revolucdo no campo da oncologia,
oferecendo esperanca renovada e resultados promissores para pacientes com cancer. A capacidade de estimular o
sistema imunoldgico a combater o cancer de forma mais eficaz e de direcionar tratamentos especificos com base
nas caracteristicas genéticas e moleculares de cada tumor tem proporcionado melhorias significativas nos
desfechos terapéuticos. No entanto, desafios como resisténcia adquirida e identificacdo de novos alvos
terapéuticos ainda persistem, destacando a necessidade continua de pesquisa e inovacdo para otimizar o potencial
dessas abordagens no combate ao cancer.
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