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Resumo Abstract

O cancro do pulmio ¢ a causa mais frequente de mor-
talidade por cancro no mundo, sendo responsavel por
cerca de 1,1 milhGes de mortes por ano. A sobrevivén-
cia média dos doentes ¢ geralmente curta, por a doenca
se encontrar em estadios avancados na altura do diag-
nostico, mas também devido 2 falta de eficacia dos tra-
tamentos disponiveis. O advento da genética molecu-
lar dos tumores trouxe consigo a possibilidade de
modificar esta situagdo, quer através do refinamento
do diagnostico, quer da identificagdao de alvos terapéu-
ticos especificos, quer sobretudo por — pelo menos em
teoria — permitir o diagnostico precoce da doenga. No
entanto, e apesar de numerosos trabalhos terem ja de-
monstrado a utilidade das técnicas da genética molecu-
lar no estudo do cancro do pulmio, o seu uso na rotina
clinica em Portugal tem sido limitado.

Lung cancer is the most frequent cause of cancer
mortality worldwide, responsible for approximately 1.1
million deaths per year. Median survival is short, both
as most tumours are diagnosed at an advanced stage
and because of the limited efficacy of available trea-
tments. The development of tumour molecular gene-
tics carries the promise of altering this state of affairs,
as it should lead to a more precise classification of
tumours, identify specific molecular targets for thera-
py and, above all, allow the development of new me-
thods for early diagnosis. Despite numerous studies
demonstrating the usefulness of molecular genetic
techniques in the study of lung cancer, its routine cli-
nical use in Portugal has, however, been limited.

In this study, we used a p53 mutation screen in multi-
ple clinical samples from a series of lung cancer pa-
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No presente estudo, utilizou-se a pesquisa de mutagoes
no anti-oncogene p53 em amostras clinicas de doentes
com diagnostico de cancro do pulmio como método
para identificar as dificuldades praticas a integragao da
genética molecular na rotina clinica. Os resultados ob-
tidos sugerem que o principal factor limitante a essa
integracao ¢ a obtencao de amostras de ADN de quali-
dade, um problema que pode ser superado pela altera-

tients to attempt to identify the main practical limita-
tions to the integration of molecular genetics in rou-
tine clinical practice. Our results suggest that the main
limiting factor is the availability of samples with good
quality DNA; a problem that could be overcome by
alterations in common sample collection and storage
procedures.

¢do das praticas correntes de recolha de amostras.
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A sobrevivéncia
média global destes
doentes aos 5 anos
é de cerca de 15%

10

Introducéio

O cancro do pulmao ¢ actualmente a neoplasia
mais comum em todo o mundo, representando
por si s6 cerca de 13% dos novos casos de can-
cro'. E também a principal causa de morte por
cancro, sendo responsavel por aproximadamente
um quinto dos 6bitos, ou cerca de 1,1 milhoes
de mortes anuais’. Esta situacio torna-se ainda
mais preocupante se considerarmos que os avan-
cos terapéuticos dos ultimos 20 anos tiveram
uma reduzida repercussio na sobrevivéncia dos
doentes com cancro do pulmao. Actualmente, a
sobrevivéncia zzédia global destes doentes aos 5
anos é de cerca de 15%"*. No entanto, e tal como
para outras neoplasisas, 0 prognostico depende
muito do estadiamento a data do diagnéstico:
para os estadios precoces, submetidos a cirurgia
(que representam apenas 15% dos casos), a so-
brevida aos 5 anos ¢ de cerca de 80%, mas para
a maiotia dos casos que sao diagnosticados em
estadios avangados ela é muito inferior (por
exemplo, 5% para um doente com carcinoma
nao de pequenas células em estadio I1IB ou 1%
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Introduction

Lung cancer is currently the most common
form of cancer the world over, in itself re-
sponsible for around 13% of new cancer
cases'?. In parallel it is also the main cause
of cancer death, responsible for approxi-
mately one fifth of all cancer deaths, or
around 1.1 million deaths per year’. This
state of play becomes even more worrying
if we consider that the advances in treat-
ment of the last 20 years have had a re-
duced impact on lung cancer patient sur-
vival. The current mean global 5-year
survival rate of these patients is around
15%?*. Just as with other forms of cancer,
the prognosis depends greatly on the stage
at the date of diagnosis. While for early stag-
es undergoing surgery (only about 15% of
cases), the 5-year survival rate is approxi-
mately 80%, for the greater part of cases,
diagnosed in advanced stages, the rate is
much lower; 5% for a non-small cell carci-
noma patient in stage I1IB and 1% in stage
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