" Biossen
diagnost

Metodo Criado por
pesquisadores da
Universidade Estadual
Paulista (Unesp) acusa,
emuma hora, a presenca
de tumor nos ovarios.
Exame baseadona
andlise de amostras de
sangue tem resultado
parecido na identificacdo
da hepatite C

' » CAROLINA COTTA
| elo Horizonte — O diagndsti-
: co da hepatite C e do cincer
de ovério pode ser simplifica-
b do e, consequentemente, dis-
seminado. Um biossensor desenvolvi-
do por pesquisadores do Centro de
Desenvolvimento de Materiais Fun-
cionais (CDMF) do Instituto de Quimi-
' cada Universidade Estadual Paulista
' (Unesp) de Araraquara (SP) consegue
detectar, em amostras de sangue, um
antfgeno associado as duas doencas de
forma mais rdpida e econémica.
Segundo engenheiro eletricista Jodo
Paulo de Campos da Costa, um dos
criadores da técnica, por ser descartével
e baseado em medida eletroquimica, o
' microequipamento possibilita o diagnds-
' tico mais barato, se comparado as alter-
nativas hoje disponiveis. “Ele permite a
' reducéo dos custos de produgdo em es-
| cala comercial, com excelente capaci-
dade de precisdo e exatiddo. O método
é simples e eficaz na detecgdo e na
quantificacéo eletroquimica, podendo
oferecer rapidez na resposta de andlise
e na simplificacdo dos equipamentos
atualmente usados em diagndsticos cli-
' nicos”, explica o pesquisador.
" Semelhante aos glicosfmetros usa-
dos em testes rdpidos para a quantifi-
cacdo de glicose sanguinea (um pas-
so importante para a deteccdo do
diabetes), o biossensor pode ser apli-
cado em laboratérios clinicos, veteri-
ndrios e fitopatolégicos, tendo facil
manuseio. O tempo entre a incuba-
¢80 da amostra de soro do paciente e
areacéo eletroquimica é de, no méxi-
mo, 60 minutos. A leitura ocorre em,
' aproximadamente, 20 segundos.
“Estdo sendo feitas alteracdes no
 sentido de obter um tempo m4ximo de
10 minutos entre a aplicacdo da amos-
tra de soro e a leitura da reacéo eletro-
quimica. A expectativa é o desenvolvi-
mento de um biossensor mais vidvel
econdmica e tecnicamente que os tes-
tes imunocromatogréficos e imunoen-
saios enziméticos, atualmente usados
para vérios diagndsticos em laboraté-
' rios clfnicos”, adianta Jodo Costa.
0 engenheiro coordena a pesquisa
com Maria Aparecida Zaghete, também
- integrante do CDME Participam ainda
' do trabalho as doutorandas Gisane Gas-
parotto e Glenda Biasotto, do Instituto
de Quimica da Unesp; o professor Paulo
In4cio da Costa, da Faculdade de Cién-
cias Farmacéuticas da Unesp de Arara-
quara; e a pesquisadora Talita Mazon,
do Centro de Tecnologia da Informagao
' Renato Archer (CTI), em Campinas. O
| método estd em fase de patenteabilida-
dejunto a agéncia de inovagao.

| Acoes antecipadas

No caso do céncer de ovdrio, 0 bios-
sensor possibilita a determinacéo de
uma glicoprotefna de alto peso mole-
cular denominada antigeno CA 125,
' que tem sido associada ao desenvol-
' vimento da doenca. Embora ndo seja

especifica desse tecido, em associa-
| cdo com outros pardmetros clinicos e

tem se mostrado um excelente mar-
cador em oncologia ginecolégica.
Pouco frequente, o cancer de ovario é
o tumor ginecoldgico mais dificil de
ser diagnosticado e com menos chan-
ce de cura. Cerca de 75% dos casos
sdo descobertos quando o tumor estd
em estdgio avancado. O diagnéstico
' geralmente se d4 por meio de ultras-
\sonograﬁa transvaginal e bi6psia.

ultrassonogréficos, essa glicoproteina

dos casos de cancer de ovario no
Brasil sao descobertos quando a
doenca estd em estagio
avancado, segundo o Inca
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Em pacientes infectados pelo vi-
rus da hepatite C, o biossensor pos-
sibilita a determinacao de anticor-
pos especificos para uma proteina
do nucleocapsidio (core) viral. Essa
proteina foi produzida no Laboraté-
rio de Imunologia Clinica e Biologia
Molecular da Unesp de Araraquara
por meio da clonagem da regiao ge-
nodmica viral em vetor de expressao
bacteriana, sendo usada para a liga-
¢do na superficie do eletrodo de tra-
balho do biossensor. Os anticorpos
presentes no soro de individuos ex-
postos ao virus da hepatite C podem
ser detectados apds formacao de
complexos antigeno (proteina do
core), e os anticorpos da classe de
imunoglobulinas G, sobre a superfi-
cie do eletrodo. Diagnosticada antes
de evoluir para um quadro cronico,
a doenca tem tratamento com 90%
de possibilidade de cura.

Segundo Jodo Paulo Indcio da Costa,
da Faculdade de Ciéncias Farmacéuti-
cas da Unesp, o uso do biossensor na
identificacdo de anticorpos direciona-
dos para o virus da hepatite C e protei-
nas secretadas por células tumorais
tem se mostrado, nos testes, um méto-
do sensivel e especifico. Isso, avalia o
especialista, pode se tornar um dife-
rencial principalmente nas etapas ini-
ciais dessas doencas, como também
para o monitoramento do tratamento.
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Uso ampliado

O sensor foi desenvolvido com o
propésito de auxiliar no diagndstico de
ambas as doengas de forma isolada. No
momento, ndo € possivel obter os dois
diagnésticos na mesma reagéo, porém
o biossensor estd sendo aprimorado
para a detecgdo conjunta de duas ou
mais doencas infecciosas, como tam-
bém para a avaliacdo de mais de um ti-
po de tumor.

Segundo Jodo Paulo, essa versatili-
dade possibilita muitas aplicacdes, ndo
somente para os diagnésticos que fo-
ram testados no CDME

Paulo da Costa, um dos criadores do
método, trabalha com a possibilidade
de usd-lo na deteccdo de outras doen-
cas infecciosas, parasitarias, autoimu-
nes, inflamatdrias e neuroldgicas. “Es-
tamos apresentando um sistema ele-
troquimico e suas aplicacoes serdo alvo
de novas pesquisas, tanto na drea da

saude humana, quanto animal. Essa

praticidade se deve ao fato de o sensor
funcionar como um meio que detecta
variagoes eletroquimicas na sua super-

- ficie. Isso significa que qualquer subs-

tancia que possa ser ligada a superficie
do eletrodo de trabalho e que, na pre-
senc¢a de um ligante, promova uma
mudanca no meio, com interferéncia
na corrente elétrica, pode ser avaliada
pelo sistema”, detalha.

Controle de

qualidade

Biossensores com resposta ele-
troquimica séo usados em pesqui-
sas cientfficas, existindo, inclusive,
vérios trabalhos publicados sobre a
técnica. Segundo Maria Aparecida
Zaghete, uma das criadoras do mé-
todo que facilita o diagnéstico da
hepatite C e do cancer de ovirio, a
maioria utiliza eletrodos de ouro in-
dividuais, nos quais proteinas ou 4ci-
dos nucleicos sdo ligados covalente-
mente (ligacdo quimica caracteriza-
da pela organizagio de um ou mais
pares de elétrons entre 4tomos,
causando uma atragdo mitua en-
tre eles que mantém a molécula re-
sultante unida)..

O desenvolvimento da reaqao
ocorre com a imerséao dos eletro-
dos em solugdes eletroliticas, ou
seja, aquelas em que € possivel
conduzir eletricidade. “Embora de
uso mais comum, esses eletrodos
tém algumas desvantagens, entre
elas, a necessidade de serem trata-
dos e recuperados ap6s o uso, o
que inviabiliza sua aplica¢do em
escala comercial e dificulta man-
ter bom controle de qualidade na
sua produgéo”, explica a pesquisa-
dora do Centro de Désenvolvi-
mento de Materiais Funcionais
(CDMF) da Universidade Estadual
Paulista (Unesp).

Outros sistemas s@o baseados
na tecnologia de deposi¢ao de fil-
mes espessos por tintas conduto*
ras, as silkscreens, e tém sido em-
pregados na microeletrénica no
desenvolvimento de circuitos e
dispositivos eletronicos. Apesar de
essa tecnologia de deposicgdo de
filmes ser interessante para a fa-
bricagdo de sensores e biossenso-
res, ela apresenta varios proble-
mas. A maioria relacionada &
compatibilidade de diferentes
materiais e ao processo de fabri-
cacdo, o que leva a necessidade
de ciclos mais elaborados para
cura e aderéncia das tintas, e &
baixa reprodutibilidade devido
ao fato de ocorrer evaporagio de
solventes presentes na formula-
cdo da pasta. Embora, para a pes-
quisa cientifica, possam ser ade-
quados, os eletrodos impressos
acabam tendo maior variagdo da
corrente elétrica, o que dificulta
areprodutibilidade e, conse-
quentemente, sua aplicacdo em
sistemas diagndsticos.

J4 o biossensor desenvolvido
em Araraquara traz como diferen-
cial a possibilidade de produgéo
em escala comercial, sem a neces-
sidade de tratamentos quimicos
especiais, com fécil ligacéo entre o
eletrodo de trabalho-e protefnas
ou 4cidos nucleicos de forma co-
valente, portanto, estével. “Devido
ao processo de producdo simples
e barato, esses sensores podem ser
descartados sem a necessidade de
tratamentos especiais. Uma das
novidades desse biossensor €é pos-
sibilitar o crescimento de nanoes-
truturas semicondutoras sobre a
regido do eletrodo de trabalho, on-
de proteinas ou 4cidos nucleicos
podem ser ligados, aumentando,
assim, a superficie de ligagdo e a
sensibilidade de detec¢do”, explica
Jodo Paulo de Campos da Costa,
também criador do método: (CC)

Devido ao processo de
producdo simples e

‘barato, esses sensores

podem ser descartados
sem a necessidade de
tratamentos especiais”

Jodio Paulo de

Campos da Costa,

pesquisador da Unesp e um dos
criadores do método



