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saliva do carrapato

Estudo brasileiro requer licenga para testar
em humanos composto que curou cobaias
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PEQUENO PARASITA, GRANDE PASSO

Contra o cancer, a

e é baseado em molécula do aracnideo

FLAviA MILHORANCE
flavia.milhorance@oglobo.com.br

O Brasil estd mais perto de desenvol-
ver sua prépria terapia contra o can-
cer, numa batalha em que o pais ainda
é coadjuvante, ja que elarequer inves-
timentos biliondrios e alta tecnologia.
Mas uma pesquisa realizada integral-
mente em solo brasileiro pelo Institu-
to Butantan, de Sao Paulo, esta prestes
a entrar na Ultima fase e gera grande
expectativa entre cientistas. Inclusive
porque aarma de combate ao céncer é
um tanto inusitada e foi descoberta
por acaso: uma molécula extraida da
saliva do carrapato-estrela com agao
contra tumores do tipo melanoma
(pele), pancreas e renais.

— O diferencial desta abordagem é
que conseguimos matar as células tu-
morais sem oferecer perigo para as
sauddveis — comentou Ana Marisa
Chudzinski-Tavassi, responsdvel pelo
Laboratério de Bioquimica e Biofisi
ca do Instituto Butantan.

A pesquisa, que vem sendo reali:
da hd mais de uma década, pedird
agora autorizagao da Agéncia Nacio-
nal de Vigilancia Sanitéria (Anvisa)
para experimentar a molécula em
humanos, na fase chamada teste cli-
nico. Isso significa que ela foi reco-
nhecidamente bem-sucedida em to-
das as outras etapas, ou seja, em tes-
tes in vitro em laboratério, em ani-
mais e em células humanas. Em ge-
ral, a grande maioria das pesquisas
com foco terapéutico empaca na fase
de testes com animais.

ASSEDIO DE GRUPOS DE PESQUISA

Ana Marisa Chudzinski-Tavassi nao
esconde a animagdo com o progres-
s0 do projeto e conta que vem sendo
assediada por toda parte:

— Confesso que estd bem legal.
Empresas e universidade do Brasil e
de outros paises estao fazendo con-
tato. Ha colaboragdo de muita gente.

A pesquisadora lembra que o pro-
cesso comegou despretensiosamente
em 2003, quando uma aluna de mes-
trado passou a estudar a bioquimica
do carrapato-estrela (Amblyoma ca-
Jennense), que pode transmitir a febre
maculosa, uma doenga mais comum
nas zonas rurais. Na ocasiao, eles bus-
cavam novos agentes para inibir a co-

Paciente terminal revé
data da propria morte

agulacao sanguinea e sabiam que o
carrapato, por se um parasita que se
alimenta de sangue (hematé6fago),
provavelmente teria componentes efi-
cientes para a tarefa.

Durante as anilises do sequencia-

mento genético da espécie, eles se
depararam com uma molécula na
glandula salivar do aracnideo que ti-
nha esta caracteristica e que ainda
nao havia sido descrita na literatura
médica. Com mais estudos de sua
estrutura, descobriram que ela inte-
grava uma classe que ja estava sendo
descrita em outros estudos como ca-
paz de inibir a proliferacao celular.
Foi quando a pesquisa mudou o foco
e passou a investir energia para ana-
lisar sua agao contra os tumores.

O Instituto Butantan firmou uma
parceria com a empresa brasileira
Uniao Quimica Farmacéutica com o
objetivo de desenvolver uma férmula
para ser utilizada nos testes. A molé-
cula jd nao era mais extraida do car-
rapato, mas produzida em larga esca-
la em laboratério por meio de um
tema de expressao de proteinas re-
combinantes, ou seja, manipulando
bactérias ou leveduras para imitar
suas propriedades. Os pesquisadores
obtiveram ainda a patente da molé-
cula, batizada de Amblyomin-X, re-
gistrada no Instituto de Propriedade
Industrial (INPT). Além disso, o estu-
do esta sob prote¢ao do Patent Coo-
peration Treaty (PCT).

— Isso nos deu mais seguranga para
trabalhar sem pressa e, inicialmente,
num processo sigiloso, ja que amolécu-
la tem este grande potencial terapéuti-
co. Fomos divulgando as informagoes
aos poucos — explica Ana Marisa.

A pesquisa custou até o momento
em torno de R$ 20 milhoes, investi-
dos pela Fundagao de Amparo a Pes-
quisa do Estado de Sao Paulo (Fa-
pesp), o Conselho Nacional de De-
senvolvimento Tecnoldgico (CNPQ)
e, principalmente, o Banco Nacional
do Desenvolvimento (BNDES). Caso
seja aprovada para testes em huma-
nos, o montante empregado sera
bem maior, mas ainda nao ha uma
estimativa. A titulo de comparacao,
em grandes industrias farmacéuti-
cas internacionais, o desenvolvi-
mento de novas drogas contra o can-
cer pode superar US$ 1 bilhao.
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AS CELULAS AS CELULAS
NORMAIS CANCEROSAS
INTACTAS MORREM

Analises mostraram

que a molécula entra
na célula e, dentro dela,
inibe a estrutura proteica
conhecida como proteas-
somo, que é responsavel
pela limpeza’ celular, A
inibicao desta estrutura
leva a morte da célula

0 MOTIVO POR QUE ELA
AGE NAS CELULAS
TUMORAIS E NAO NAS
NORMAIS AINDA £ UM
MISTERIO, QUE ESTA
SENDO ESTUDADO PELOS
PESQUISADORES

Pesquisa na reta final:
Apés testes bem-sucedidos
em animais, o produto
poderé ser aplicado em
humanos, se conseguir
licenga da Anvisa

Fonte: Instituto Butantan

— Nem 1% dos ensaios bésicos de la-
boratério chega ao paciente. Porisso, é
realmente um grande passo — avaliou
o farmacéutico Robson Monteiro, pro-
fessor associado do Instituto de Bio-
quimica Médica da UFR]. — Serd mui-
to interessante se tiver sucesso em hu-
manos, principalmente porque todos
0s processos estao sendo feitos no Bra-
sil, desde a demon: 0 da molécula
na saliva até sua produgdo artificial e a
conclusao dos testes pré-clini

Monteiro integra o Laboratério de
Trombose e Cancer da universidade e
também trabalha com os hematéfagos,
grupo que inclui ainda morcegos, san-
guessugas e alguns insetos. O laboraté-
rio, por exemplo, jd analisou a molécu-
la ixolaris, presente em outra espécie
de carrapato, que apresentou efeito
contra a trombose e o cincer.

— Tivemos resultados positivos, mas
neste caso Ndo avan¢amos para testes
em humanos, porque isto demandaria
produgao em larga escala da proteina.
Além disso, o National Institute of He-
alth (NIH), dos Estados Unidos, ja ti-
nha a patente da molécula — afirma
Monteiro, que defende a pesquisa com
os hematoéfagos. — Esses seres tém
moléculas muito diferentes e interes-
santes. Algumas propriedades jé foram
verificadas, como a antitrombética,
mas certamente hd outras ainda a se-
rem descobertas — anima-se.

Monteiro também explica que a
trombose e 0 cancer tém estreita rela-
¢ao: por um lado, pacientes com can-
cer tém mais propensao a trombose
(que ¢ a coagulacao dentro dos vasos
sanguineos), e a ocorréncia de trom-
bose durante o cancer faz com que o
tumor se torne mais agressivo. Esse co-
nhecimento, agora com as novas infor-
magoes da pesquisa do Butantan, po-
dem abrir uma nova linha de pesquisa.

Carrapato-estrela.
Transmissor da febre
maculosa

Apesar da empolgacao dos cientistas,
os testes em humanos sao uma fase tao
arriscada quanto as demais e podem
nao surtir o efeito desejado. Mas, até
agora, os testes tiveram bons resultados
quando avaliados em camundongos e,
depois, em animais mais complexos,
como coelhos.

MECANISMO AINDA MISTERIOSO

Nesta etapa, a formula foi testada em
animais saudaveis e com céncer. Os pes-
quisadores notaram que ela tinha acao
apenas nos animais doentes, enquanto
que nos demais a substincia era elimi-
nada pela urina. Além disso, a reagao s6
ocorria em células tumorais, sem qual-
quer efeito sobre as normais. As cobaias
comegavam a melhorar depois de 14 di-
as de injecoes didrias, e os tumores desa-
pareciam apés cerca de 40 dias de trata-
mento. Os mamiferos foram acompa-
nhados por seis meses, periodo em que
nao houve recidiva, ouseja, avolta do tu-
mor maligno. Os cientistas descobriram
que a Amblyomin-X consegue inibir,
dentro da célula, o chamado proteasso-
mo, estrutura responsé
celular” E inibig
células, no caso, das tumorais.

— Como a molécula faz essa selecao
entre a célula tumoral e a normal ainda
estd sendo estudado. Precisamos desven-
dar este mecanismo — diz Ana Marisa.

O motivo por que ela teve acio sobre
tipos especificos de cancer foi uma es-
colha dos préprios pesquisadores, que
decidiram focar naqueles de mais difi-
cil tratamento, como o de pancreas. De
dificil detec¢ao e comportamento bas-
tante agressivo, este tipo de tumor
apresenta alta taxa de mortalidade. No
Brasil, 7.726 pessoas morreram em
2011 por causa dele, segundo os dados
mais atualizados do Instituto Nacional
do Cancer (Inca). ®
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A americana langou
campanha pelo
suicidio assistido nas
redes sociais

Faltando apenas dois dias pa-
ra a data que Brittany May-
nard, uma paciente terminal
de cancer, havia planejado
para sua morte, aos 29 anos
de idade, a americana divul-
gouum novo video ontem, ex-
plicando, bastante emociona-
da, como se sente agora que o
1° de novembro estd tao perto
e cogitando a hipétese de adi-
ara morte.

A paciente foi diagnosticada
com cancer de cérebro e deci
diu, como ultimo gesto, mar-
car a data para a prépria mor-
te, chamando a atencao para a
questao do suicidio assistido.
Ela falou sobre sua decisao em
video divulgado pela internet,
que acabou se tornando viral
nas redes sociais.

No novo video divulgado
ontem, no entanto, ela conta
que ainda reflete sobre o mo-
mento mais apropriado para

r e euainda estiver viva, eu
sei que nés, como uma fami-
lia, com amor um pelo outro,
tomaremos essa decisdo mais
tarde’, afirma na gravagao de
seis minutos.

CAMPANHA NA INTERNET
Brittany parece muito realista
sobre o seu futuro e esta pas-
sando todos os dias com o ma-
rido, Dan Diaz, e seus pais,
aproveitando ao méaximo o
tempo que tem.

Na ultima quarta-feira, como
parte de sua campanha para
ampliar a conscientizacao so-
bre o suicidio assistido, ela
postou imagens de seu casa-
mento e também dos passeios
que tem realizado com a fami-
lia nos tltimos dias.

A familia também parece
bem consciente da campa-
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Opcio pelo suicidio. Brittany e seu cachorro de estimagao, Charlie, em foto deste més divulgada pela familia

nha e o préprio marido che-
gou a gravar entrevistas so-
bre o assunto. Imagens do
local onde ela pretende mor-
rer — no quarto, cercada pe-
la familia — também foram
divulgadas.

A psicéloga americana co-
megou a ter enxaquecas for-
tes e recorrentes no final de
2013, pouco depois de se ca-

sar com Dan e quando ja
pensava em tentar engravi-
dar. Em janeiro deste ano ela
teve o diagnéstico de um dos
tipos mais graves de tumor
cerebral maligno, chamado
glioblastoma.

Brittany logo foi submetida
a duas cirurgias, que conti-
veram o cancer e renderam-
Ihe um prognéstico de mais

dez anos de vida. No entan-
to, em abril, os médicos
constataram que o tumor
voltou maior e mais agressi-
vo. O prognéstico de expec-
tativa de vida mudou para
apenas seis meses.

A paciente tomou a deci-
sdo de recorrer ao suicidio
assistido, pratica médica que
permite, em termos legais,

estiver viva, eu sei
que nds, oMo uma
familia, com amor
um pelo outro,
tomaremos essa
deciséo (do suicidio)
mais tarde”

Brittany Maynard
Paciente terminal

que o paciente com cancer
terminal receba assisténcia
para tirar a prépria vida no
momento em que desejar. O
procedimento é permitido
em apenas cinco estados
americanos: Montana, Novo
México, Vermont, Washing-
ton e Oregon. Na maior parte
do mundo ele ainda é consi-
derado polémico. @
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