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Por nao haver
tratamentos eficazes
para impedir que o virus
se espalhe no organismo
e cause a infeccae, ha

i uma alta taxa de
mortalidade, que varia
de 50% a 30%,

0 ebola e uma doenca infecciosa que
causa febre hemorragica, dores
abdominais, falta de apetite, dores de
cabeca e queda brusca da pressao
arterial. Pode tevar a morte. O virus
causador da patologia € transmitido
pelo uso de seringas e agulhas
contaminadas, e pelo contato intimo
com doentes graves,

Adaptacao bem-sucedida

Pablo Alejandro/CB/D A Press

Pesquisadores do Instituto Nacional de Saude (EUA)
descobriram que medicamentos hoje utilizados para tratar
pacientes com leucemia reduzem a replicacao do virus
ebola em células humanas. Entenda como isso ocorre:
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0 grupo de cientistas
mostrou que a proteina
tirosina-quinase c-Abll,
localizada no interior das
celulas, e responsavel por
controlar a multiplicacao do
virus causador da doenca.
Ela interage com a proteina
VP40, presente no virus, e
permite que ele se replique.

0Os pesquisadores aplicaram, em célutas
cultivadas em laboratdrio que continham o
virus, dois medicamentos usados para tratar
a leucemia mieloide — tipo de cancer que
afeta os glébulos brancos —, o nilotinib e o
imatinib. Como esse cancer é causado por
mutacdes que desregulam a funcao da
tirosina-quinase c-Abll, os remédios agem
inibindo essa acao.

Administrados entre 12 horas e 18 G
horas apés o virus entrar no ’
organismo, os medicamentos \‘r\
conseguiram reduzir a liberacao de NG
particulas virais no organismo em
84%. Desse modo, o sistema imunolégico tem tempo
para controlar a infeccdo, antes que ela se agrave.

Os resultados mostram que a interagao
entre a proteina do virus e a célula
hospedeira pode ser o alvo para novas
terapias. Além disso, apresentam o
potencial de drogas que tratam leucemia na
reducao da severidade do ebola.
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Duas drogas utilizadas

no combate a leucemia
conseguem reduzir em 84%
a liberacdo de particulas
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a industria farmacéuti-
ca, é comum que medi-
camentos criados para
tratar uma doenca es-
pecifica se tornem titeis para ou-
tras patologias. E o caso do via-
gra, usado para disfuncdo erétil,
mas desenvolvido inicialmente
a fim de aumentar o fluxo san-
guineo no corago e controlar a
angina, dor no peito causada pe-
la falta de oxigénio no misculo
cardiaco. Pesquisadores dos Es-
tados Unidos, liderados por uma
equipe do Instituto Nacional de
Satide, fizeram uma descoberta
que traz esperanca para a popu-
lagdo africana afetada pelo ebo-
la, virus responsdvel por uma
doenca infecciosa com uma taxa
de mortalidade entre 50% e 90%.
Eles notaram que remédios para
(tratar pessoas com leucemia
‘mieloide, um tipo de cincer no
sangue, reduziram a liberagao
de particulas do virus no orga-
nismo em 84%, o que possibilita
o desenvolvimento, pela primei-
ravez, de uma terapia eficaz
contra a doenca.

0 estudo, publicado hoje na
revista cientifica Science Transla-
tional Medicine, mostra que, co-
mo jd era conhecido, o virus do
ebola precisa interagir com a pro-
tefna tirosina-quinase c-Abll pa-
ra conseguir infectar as células
humanas. A partir dessa informa-
¢do, os cientistas inseriram em
células cultivadas em laboratdrio
os agentes que causam a doenca
— detectada pela primeira vez
em 1976, na Reptiblica Democra-
tica do Congo. “N6s jd sabiamos
que os médicos usam as drogas
nilotinib e imatinib para tratar a
leucemia e que ambos o0s remé-
diosinibem a atividade da c-Abl1.

.Entdo, tivemos a ideia de que elas
poderiam prevenir a replicacdo
do virus ebola”, especificou ao
Correio o autor do estudo, Gary
Nabel, diretor do Centro de Pes-
quisas de Vacinas no Instituto
Nacional dé Alergia e Doencas
Infecciosas (Niaid, na sigla em in-
glés), que integra o Instituto Na-
cional de Saide dos EUA. Eles
aplicaram os formacos até 18 ho-
ras ap6s a contaminacdo viral e

os resultados comprovaram a hi-
pétese dos pesquisadores.

Ambos os remédios usados na
andlise, segundo o oncologista do
Grupo Acreditar Paulo Soares,
atuam exatamente na origem da
leucemia mieloide cronica (LMC)
uma mutacao genética que pro-
duz c-Abl1 anormais. “Eles ini-
bem a c-proteina alterada e,
desse modo, controlam o can-
cer, no qual a medula 6ssea pro-
duz excesso das células sangui-
neas. A mutacao gera uma pro-
ducdo exagerada de glébulos
brancos, o que causa o cresci-
mento descontrolado de 6rgaos
como o bago, além de quadros
de anemia e propensdo a trom-
bose”, descreve o especialista
em hematologia. Ele ressalta
que os dois medicamentos, por
terem como alvo a protefna que
desencadeia o cancer, possuem
poucos efeitos colaterais se
comparados com a quimiotera-
pia, que é o tratamento comum
para as neoplasias.

Efetividade

Ter poucos efeitos adversos
também foi um fator levado em
conta pelos cientistas norte-ame-
ricanos ao considerarem usar es-
sas drogas para combater o ebo-
la. “Atualmente, ndo existem me-
dicamentos para controlar a in-
feccdo ou impedir que o virus se
espalhe. Com essa pesquisa, abri-
mos a porta para a possibilidade
de que farmacos que inibem a
proteina reduzam a replicagdo
viral o suficiente para que o siste-
ma imunoldgico da pessoa possa
administrar o problema’, afirma
Nabel. Outro aspecto positivo do
tratamento, de acordo com o au-
tor do estudo, é que atacar o com-
ponente da célula hospedeira
responsavel por espalhar o virus,
em vez de alvejar o agente infec-
cioso em si, reduz as chances de
que o causador do ebola sofra
mutagdes e desenvolva resistén-
cia as drogas.

Empregar remédios ja presen-
tes no mercado para tratar uma
patologia tao grave foi considera-
da uma iniciativa surpreendente
para Paulo Soares. O oncologista
explica que esse estudo e outros

e

Leucemia mieloide cronica
(LMC) é um tipo de cancer
hematol6gico— ou seja, do
sangue —, no qual uma
mutacao genética faz com que a
medula 6ssea produza mais
glébulos brancos que 0
necessdrio. Entre as
consequéncias da doenca estao
a anemia, a trombose e 0
crescimento exagerado dos
drgaos. Se ndo tratada, a LMC
evolui da fase cronica para a
fase aguda. Desse modo,
aumenta-se consideravelmente
a letalidade do cancer.

Niaid/Divulgacdo
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Nds ja sabiamos que
os médicos usam as
drogas nilotinib e
imatinib para tratar
a leucemia e que
ambos os remeédios
inibem a atividade
da c-Abll. Entao,
tivemos a ideia de
que elas poderiam
prevenir a
replicacao do

virus ebola”

Gary Nabel, diretor do Centro
de Pesquisas de Vacinas no
Instituto Nacional de Alergia e
Doencas Infecciosas
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A origem
do nome

O ebola, doenga infecciosa
que causa febre hemorrdgica e
frequentemente é fatal, foi iden-
tificado em 1976 apds humanos
contrairem o virus em vilas no

noroeste da Repiiblica Demo-
crdtica do Congo (antigo Zaire),
proximas ao Rio Ebola. A locali-
zagao do primeiro surto do mal
deu 0 nome ao virus, que, segun-
do registros do periodo, conta-
minou 318 pessoas, das quais
200 morreram. Jd ocorreram
quatro epidemias de ebola desde
1976, que causaram a morte de
1,2 mil pessoas — das 1.850 que

contrairam a doenga. Os casos
mais recentes do problema fo-
ram registrados em 2007, quan-
do a Organizag¢dao Mundial da
Satide (OMS) detectou cinco
mortes devido ao virus na drea
ocidental de Kasai, na Republica
Democrdtica do Congo.

Fonte: Organizagdo Mundial da Sai-
de (OMS)

com objetivos parecidos sdo de
extrema relevancia por abrirem
possibilidades terapéuticas para
pacientes infectados pelo ebola.
“Isso muda a histéria natural de
doencas antes consideradas in-
curéveis e cuja letalidade ¢ altis-
sima. Do mesmo modo que a his-
téria da LMC foi mudada ap6s o
desenvolvimento de medica-
mentos como o imatinib, o ebola
agora ao menos tem uma linha

de pesquisa promissora para o
estabelecimento de um trata-
mento efetivo”, compara.

Os estudos que envolvem en-
genharia molecular — ou seja,
que buscam compreender como
funcionam as menores estrutu-
ras do corpo humano e como
usé-las para combater doencgas
— sdo considerados de suma
importancia para a medicina. ‘A
descoberta do mecanismo que

envolve uma patologia do san-
gue, como a leucemia, extrapola
a drea da hematologia, como
comprova a andlise norte-ame-
ricana’, assegura Soares. “Aquele
mesmo mecanismo molecular
pode ser utilizado pela natureza
em varios outros processos que,
se conhecidos, podem sofrer a
interferéncia do homem e salvar
vidas, tal qual o exemplo do vi-
rus do ebola.”

Ainda em laboratério

Por ser considerado ciéncia
bdsica, ou seja, com testes fei-
tos apenas em laboratério, o
projeto ainda estd longe de
apresentar aplicacdes praticas,
como destaca o infectologista
do laboratério Sabin Alexandre
Cunha. “Nem todas as pesqui-
sas desenvolvidas em ambien-
te controlado, em vez de seres
vivos, se traduzem em uso cli-
nico. E sim possivel que os re-
médios para leucemia sirvam
para tratar o ebola, mas essa
perspectiva é para o futuro, a
longo prazo”, estima. Ele admi-
te que o estudo é muito com-
plexo do ponto de vista cienti-
fico, mas pondera que ainda é
cedo para saber se ele resultard
em ganhos prdticos para a so-
ciedade, especialmente para as
comunidades da Republica De-
mocrética do Congo, de Ugan-
da, do Sudéo e do Gabdo, pai-
ses onde jd ocorreram epide-
mias da doenca.

Nabel comenta que, a partir
de agora, ele e sua equipe pre-
tendem ampliar os testes em
macacos. “Queremos determi-
nar se a terapia com remédios
para leucemia pode prevenir
ou diminuir os efeitos do ebola
em primatas.” Se os resultados
forem positivos, eles vdo com-
parar os niveis de prote¢do ob-
tidos em animais com o que
podem ser conseguidos em se-
res humanos.

“Felizmente, ndo hd casos
de pessoas no Brasil infecta-
das com o virus do ebola. Por
isso, a pesquisa para os brasi-
leiros € interessante mais do
ponto de vista cientifico e de
satde internacional”, acres-
centa Cunha. O causador da
doenca altamente letal, se-
gundo o infectologista, fica
restrito a pequenas localida-
des, o que evita epidemias
mundiais. Ainda assim, essa é
uma patologia preocupante
para o sistema de satide da
Africa, Gnico continente onde
jd houve a doenca em huma-
nos — em macacos, ja foram
identificados casos na Itdlia e
nos Estados Unidos.



