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s  A porta de entrada do 

t Veneno paralisante 

Tétano é uma doença infecciosa que afeta o sistema 
neurológico e é causada por uma neurotoxina produzida 
pela bactéria Clostridium tetani, encontrada no solo 

Saiba mais sobre o tétano e o estudo que pode levar 
a novas formas de combater a doença 

Não ocorre de pessoa para pessoa. 
Há duas formas de infecção: 

» VILHENA SOARES 

M achucados provocados por objetos 
enferrujados ou sujos são um perigoso 
convite para um dos venenos mais 
potentes a ameaçar o corpo humano: 

a toxina produzida pela bactéria Clostridium te-
tani, transmissora do tétano. Por isso, quando 
uma pessoa se fere e há suspeita de contato com 
o micro-organismo, facilmente encontrado no 
solo, os profissionais de saúde logo recomen-
dam uma nova dose da vacina, já que muitas 
pessoas não tomam o reforço, que, depois da in-
fância, deve ser aplicado a cada 10 anos. 

Essa prevenção conseguiu tornar a enfermi-
dade rara, mas, nem por isso, ela deixou de ser 
um mistério para a ciência. Até agora, especia-
listas não sabiam como a toxina, chamada teta-
nospasmina, ataca o sistema nervoso de uma 
pessoa desprotegida, causando espasmos mus-
culares fortíssimos que levam, em alguns casos, 
à paralisia. Isso faz com que não exista trata-
mento para quem acaba infectado, geralmente 
por falta de imunização adequada. A resposta 
para o mistério, contudo, está publicada na edi-
ção de hoje da revista Science e pode não só le-
var a formas de tratar o tétano como a aumentar 
a compreensão de outras doenças neurológicas 
e até servir de inspiração para novas maneiras 
de introduzir medicamentos no corpo humano.  

"-Entender-como o tétano entra e é transpor-
tado para o sistema nervoso central era meu so-
nho de estudante e foi o que me dirigiu para a 
neurobiologia. Tenho trabalhado com o meca-
nismo de ação das toxinas e neurotoxinas de 
Clostridium por toda a minha vida", conta ao 
Correio Giampietro Schiavo, principal autor do 
trabalho e professor do Instituto de Neurologia 
da University College London (UCL). 

Para realizar esse antigo desejo, Schiavo e 
colegas observaram a ação da tetanospasmina 
nas junções neuromusculares (pontes molecu-
lares entre músculos e o sistema nervoso) de 
ratos. As análises mostraram que duas proteí-
nas, chamadas nidogen-1 e nidogen-2, eram a 
peça-chave que procuravam. "A função das ni-
dogens é envolver as células do corpo com 
uma membrana, que serve como proteção. Es-
se escudo faz com que elas se estabeleçam nas 
junções", explica o autor. 

O papel crucial das proteínas foi comprova-
do quando os cientistas conseguiram, ao agir 
sobre elas, impedir que o sistema nervoso de ra-
tos infectados com a bactéria Clostridium tetani 
fosse danificado. Usando peptídeos (biomolé-
culas formadas pela união de dois aminoácidos) 
específicos, o time impediu a ação das nido-
gens, evitando o ataque às células dos animais. 
"Testamos essa hipótese e ela bloqueou a pro-
gressão da paralisia espástica em ratinhos trata-
dos. Acreditamos que peptídeos e também seus 
análogos podem bloquear a interação das nido-
gens", destaca Schiavo. 

Sem precedentes 
Para o pesquisador, os resultados devem aju-

dar a preencher uma lacuna na medicina, me-
lhorando o tratamento de pessoas que acabam 
infectadas por falta de imunização. "O único tra-
tamento disponível é a vacina, que é eficaz, mas 
preventiva. Ela não pode ser utilizada em pa-
cientes que já exibem sintomas", ressalta 
Schiavo. Segundo ele, o uso dos peptídeos po-
de ser uma alternativa de terapia no futuro. "Os 
peptídeos ou seus derivados podem bloquear a 

Sem ar 
Botulismo é uma doença considerada rara e 
muito grave, causada pela toxina produzida 
pela bactéria Clostridium botulinum. Ela 
pode ser encontrada no solo, em produtos 
agrícolas e em organismos marinhos, como 
peixes. A porta de entrada da bactéria no 
corpo humano são machucados e também a 
ingestão dos alimentos infectados. A toxina 
do botulismo provoca paralisia dos 
músculos, principalmente os respiratórios, 
que impedem a respiração e podem 
provocar morte por asfixia. 

entrada da toxina mesmo depois de ela entrar 
em contato com os neurônios. Isso é completa-
mente sem precedentes", conipleta. 

Na avaliação de Alberto Cl iebabo, infectolo-
gista do Laboratório Exame, a pesquisa se desta-
ca justamente por aumentar as possibilidades 
de tratamento. "Hoje em dia, não possuímos ne-
nhum tipo de tratamento voltado para o tétano, 
além da vacina antitetânica. Os medicamentos 
utilizados para quem tem a doença são alterna-
tivos e usados para combater sintomas, como 
relaxantes musculares que diminuem os espas-
mos sofridos", diz. 

Edgar Nunes de Moraes, chefe do Departa-
mento de Geriatria do Hospital Universitário da 
Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), 
também é otimista com os caminhos abertos pe-
lo estudo de Schiavo e colaboradores. "O grande 
problema do tétano é que não possuímos medi-
camentos que tratem diretamente a ação da sua 
neurotoxina. Com  remédios que agem direta-
mente na ação dessa enfermidade, o sofrimento 
do paciente pode diminuir e suas chances de so-
brevivência podem aumentar", acredita. 

Outras enfermidades 
A descrição de como aneurotoxina do tétano 

age no organismo pode auxiliar também no 
combate a outros distúrbios neurológicos. "En-
tender como o tétano se comporta vai nos aju-
dar a desenvolver melhores tratamentos para os 
neurônios motores e sensitivos, tornando-os 
mais eficazes em doses menores e reduzindo os 
efeitos colaterais", destaca Schiavo. 

Na avaliação de Moraes, da UFMG, esse é um 
dos grandes ganhos do trabalho. "A área de pes-
quisa em doenças neuromusculares pode ga-
nhar uma série de possibilidades com essa téc-
nica de interferência, principalmente quanto ao 

, que é parecido com o tétano. É claro 
que estamos falando de um estudo inicial, feito 
com ratos, porém, futuramente, podemos ter a 
esperança de conseguir o mesmo sucesso em 
humanos", completa. 

Os cientistas responsáveis pelo estudo pre-
tendem levar a pesquisa adiante e veem até 
mesmo a possibilidade de usar a estratégia da 
toxina para se fixar nas células como inspiração 
para desenvolver novas formas de aplicar remé-
dios. A ideia seria usar as proteínas nidogens a 
favor da saúde. Em vez de ajudarem a entrada 
da tetanospasmina, elas garantiriam doses de 
medicamentos diretamente nas células do sis-
tema nervoso. E as perspectivas da equipe são 
muito mais amplas, garante Schiavo. "As nido-
gens são apenas o primeiro elemento do com-
plexo sistema receptor da toxina tetânica que 
descobrimos. Estamos agora à caça de outras 
substâncias", ressalta o autor da pesquisa. 

Acidental: as bactérias C. tetani 
entram no corpo por meio de feridas 
na pele e se espalham pela corrente 
sanguínea. Isso pode ocorrer se a 
pessoa se fere em contato com o solo, 
por exemplo, ou com objetos 
contaminados e enferrujados 

Umbilical: gestantes não vacinadas 
deixam de passar anticorpos protetores 
para os filhos. A contaminação pode 
ocorrer durante o corte do cordão 
umbilical caso sejam utilizados 
instrumentos não esterilizados 

SINTOMAS 
Os principais são 
espasmos no corpo. 
Podem ser tão intensos 
a ponto de romper os 
músculos ou causar 
fraturas na coluna, 
levando à paralisia de 
algumas regiões. Além 
disso, dificuldade de 
respirar, febre, 
sudorese, batimentos 
cardíacos acelerados e 
hipertensão podem 

_  afetar-o•aciente; 

TRATAMENTO 
Tem como foco a 
cicatrização da ferida 
pela qual as bactérias 
entraram no corpo 
humano e o uso de 
medicamentos para 
tratar os sintomas e 
trazer alívio 
(antibióticos, antitoxinas 
e sedativos). Caso seja 
necessário, o médico 
pode indicar suporte 
respiratório 

N•wg■  
A PESQUISA 

Os cientistas foram 
capazes de impedir 
os efeitos da toxina 
em ratos infectados 
com um tratamento 
à base de peptídeos 
(moléculas formadas 
pela ligação de 
aminoácidos) que 
anulam a ação das 
proteínas nidogens 

O PERSPECTIVAS 
O estudo não só esclarece por que a tetanospasmina é uma toxina tão potente como 
também abre possibilidade de tratamentos mais avançados contra o tétano e outras 
doenças, como o botulismo. Além disso, os cientistas acreditam que será possível 
utilizar as proteínas nidogens para levar medicamentos diretamente ao sistema nervoso 

botulism 

AÇÃO BACTERIANA 
Dêpois de entrar na 
corrente sanguínea, a 
C. tetani produz um 
veneno chamado 
tetanospasmina, que 
bloqueia os sinais 
neurológicos da 
coluna vertebral para 
os músculos 

VACINA 
A vacina antitetânica é a 
principal forma de prevenção 
e precisa ser aplicada desde a 
Infância. De acordo com o 
Calendário de Vacinação da 
Criança, deve ser administrada 
em três doses, aos 2, 4 e 6 
meses, com dois reforços aos 
15 meses e entre os 4 e os 6 
anos. Após a infância, um 
reforço deve ser tomado de 10 
em 10 anos. Grande parte dos 
casos de tétano registrados 
ocorre em pessoas com mais 
de 60 anos e que não 
tomaram os reforços. Uma 
pessoa não vacinada ou sem 
reforço há mais de 10 anos 
que tenha um ferimento com 
objetos sujos ou no chão deve 
tomar a vacina 

Após estudar a ação da toxina 
produzida pela bactéria 
aostridium tetani nas 
junções neuromusculares 
(pontes moleculares entre os 
músculos e o sistema 
nervoso), os cientistas 
descobriram que a 
substância é formada 
por proteínas chamadas 
de nidogens 

Notou-se, então, que duas dessas 
proteínas — nidogen-1 e 
nidogen-2 — são a chave para 
que a neurotoxina entre no 
sistema nervoso. Elas conseguem 
se fixar nas superfícies das células 
dos nervos, permitindo que a C. 
tetani se ligue aos neurônios 
motores atravessando as junções 
neuromusculares e causando 
danos em todo o sistema nervoso 


