) USADAS EM PROCESSO QUE PROMETE ALIVIAR
QUIMIOTERAPIA

a quimioterapia, um dos tratamentos mais
utilizados no combate ao cancer, a mesma droga / h?}‘
que inibe a divisdo e a multiplicacdo desordenada ' :
das células — principal caracteristica dos tumores ;_E: L
malignos — produz efeitos indesejaveis no pacien-
te, como nauseas e queda de cabelo. Mas uma
nova tecnologia desenvolvida por cientistas da
Universidade Estadual de Campinas (Unicamp)
promete reduzir esses sintomas. O processo utiliza,
segundo definicdo dos responsaveis pelo projeto,
“nanoparticulas de silica peguilada carreadoras de
farmacos hidréfobos”. Na pratica, trata-se de uma
estratégia da nanomedicina que visa a conduzir, na
medida adequada, o medicamento quimioterapico
até as células cancerigenas. O principal beneficio
para o paciente € a menor concentragao do farmaco
na circulagdo, o que reduz seus efeitos colaterais.

A tecnologia, desenvolvida pelo Instituto de
Quimica da Unicamp, tem patente depositada pela
instituicdo e protegida junto ao Instituto Nacional
de Propriedade Industrial (INPI). Leandro Carneiro
Fonseca, doutorando do Instituto de Quimica, con-
ta que o trabalho foi apresentado pela equipe de
parcerias da Inova Unicamp, agéncia de inovagao
da universidade, durante o evento Pharma Meeting
Brazil 2017, realizado em maio do ano passado,
em Sao Paulo, com o objetivo de oferecer oportu-
nidades de negdcio para empresas farmacéuticas
e da area da saude. Fonseca é um dos autores da
patente, ao lado do professor Oswaldo Luiz Alves e
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dos pesquisadores Diego Stéfani Teodoro Martinez
e Amauri Jardim de Paula.

Para Fonseca, a nova tecnologia podera ser de
grande importancia para reduzir o principal proble-
ma da quimioterapia, que sdo os efeitos adversos.
Eles estdo associados a alta concentracdo dos
farmacos, necesséria para que o remédio chegue
em quantidade adequada até a célula cancerigena.
De acordo com o pesquisador, o farmaco é insolu-
vel em agua (hidrofébico), e o sangue é um fluido
aquoso (contém aproximadamente 92% de agua).
Devido a insolubilidade entre os dois, é preciso em-
pregar uma quantidade elevada do remédio.

Com o método desenvolvido na Unicamp, o
farmaco é encapsulado e estd presente em menor
quantidade, por meio de nanoparticulas. O papel da
silica é garantir maior eficacia nesse processo de
transporte intravenoso do medicamento até a célula.
E como se a nanoparticula, com essa substancia
(silica), fosse um carro que transporta de maneira
mais eficiente o farmaco até a célula, sem que haja
desperdicio do produto no percurso. Isso ocorre
porque o “nanocarro” é soluvel no sangue, e seu

MAIS COM MENOS

Principais beneficios e caracteristicas
da invencao da Unicamp

Usa nanoparticulas,
que mantém
efetivamente o
farmaco em seu
interior

Permite menor
concentragao de
dose de farmaco
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interior, onde esta o remédio, é hidrofébico, o que
permite alta retencdo do quimioterapico. Assim,
uma menor quantidade de farmaco é utilizada, jus-
tamente porque a substancia chega em quantidade
adequada para o tratamento.

“No processo desenvolvido pela Unicamp,
como a nanoparticula ja é solUvel no sangue, ela
consegue carregar esses farmacos, e a quantidade
deles dentro da nanoparticula é menor em relacao a
quimioterapia convencional. Consequentemente, os
efeitos adversos serao reduzidos”, explica Fonseca.

O polimero polietilenoglicol é a substancia
usada na nanoparticula de silica dessa patente,
por conferir maior solubilidade no sangue. “O po-
lietilenoglicol é hidrofilico, assim como o sangue,
e é por isso que a nanoparticula de silica, por
consequéncia, fica hidrofilica também”, detalha o
pesquisador.

A patente esta disponivel, pela Inova Unicamp,
para empresas interessadas em firmar acordo de
licenciamento. Ainda nao é possivel prever quando
a nova tecnologia estara no mercado, ja que o pro-
cesso nao é rapido. Apds obter o licenciamento da

Nao utiliza
solventes toxicos
nas etapas do
processo

Reduz os efeitos
colaterais da
quimioterapia

Quanto mede uma nanoparticula?

Uma particula é “nano” se o seu diametro tiver entre

1 e 100 nandmetros.
Um nanémetro é 1 milhao de vezes menor que
1 milimetro.




patente, a empresa ainda precisara realizar testes
de fase |, Il e lll (em células, em animais de pequeno
e grande portes e em humanos).

CURA X EFEITOS ADVERSO0S

A concentragdo elevada do quimioterapico,
a fim de alcancar o objetivo de destruir as células
neoplasicas, acaba se aproximando da chamada
dose todxica, na qual o medicamento também afeta
as células sadias. E o que explica o médico Victor
Marcondes, membro da Sociedade Brasileira de
Oncologia Clinica (Sboc).

De uma maneira geral, todas as pessoas
submetidas a quimioterapia sofrerao algum efei-
to adverso, em menor ou maior escala. “Estarao
mais suscetiveis a determinados efeitos colaterais
pacientes que apresentam grande emagrecimento,
tém dificuldades nutricionais e com alteragdes no
metabolismo, ou seja, ndo conseguem metabolizar
certas substancias pelo figado ou rim”, exemplifica.

Adriana Scheliga, oncologista e hematologista
do INCA, frisa que os efeitos benéficos esperados com
a quimioterapia sempre irdo se sobrepor aos negati-
vos. Por isso, o tratamento deve ser mantido, procu-
rando-se atenuar as consequéncias indesejadas dos
farmacos. Entre as mais frequentes, ela cita mucosite
(feridas na boca), alopecia (queda de cabelos) e neu-
tropenia (reducao do nimero de glébulos brancos).

Mas, em alguns casos, os efeitos colaterais
podem ser mais complexos. Segundo Marcondes,

“Como a nanoparticula

ja € soluvel no sangue,

ela consegue carregar
esses farmacos, € a
quantidade deles dentro
da nanoparticula € menor
em relacao a quimioterapia
convencional.
Consequentemente, 0s
efeitos adversos serao

reduzidos”

LEANDRO CARNEIRO FONSECA, doutorando do
Instituto de Quimica da Unicamp

a quimioterapia pode acarretar alteracdes da funcao
da medula 6ssea (que produz as células sangui-
neas), levando a anemia, deficiéncia da imunidade
(pela redugdao no numero de células de defesa,
como neutrécitos e linfécitos) e problemas de coa-
gulacao (devido a destruicao das plaquetas). O mé-
dico acrescenta que alguns quimioterapicos podem
alterar a funcao do coracdo, mas que ja existem
medicamentos que antagonizam esse efeito.

Adriana lembra que ja existem potentes
medicamentos para manejar sintomas indesejaveis
da quimioterapia, como os antieméticos, que di-
minuem enjoos e vomitos, além de corticoides,
antibiéticos e outros. Mas a chegada de uma nova
tecnologia como a desenvolvida pela Unicamp €
vista com otimismo. “Acredito que a inovagao com
nanoparticulas podera ser benéfica em inimeros
tumores”, observa a especialista.

Marcondes cita outras estratégias clinicas para
minimizar os efeitos adversos. “Quando eles sao mui-
to intensos, pode ser necessario reduzir a dose ou
aumentar o intervalo entre elas, para que o paciente
tenha melhor tolerancia. Assim, evitam-se efeitos
adversos mais graves que possam levar, inclusive, a
suspensao definitiva do tratamento”, esclarece.

Quanto ao paciente, ele aconselha que relate

ao médico os efeitos sentidos e preste atencao nas
observacoes que a bula de cada medicamento traz.
“Alguns devem ser ingeridos com agua, e outros,
com alimentos. Ha também os que precisam ser
administrados em horarios rigidos. Algumas pes-
soas, as vezes, nao tém esse cuidado, o que pode
aumentar alguns efeitos negativos”, observa.

NOVAS FRENTES

Desde que os quimioterapicos comecaram a
ser usados no tratamento do cancer, houve alguma
evolucao para tentar reduzir seus efeitos negativos,
lembra Marcondes. A terapia-alvo, por exemplo,
é dirigida as alteragcbes moleculares especificas.
Trata-se de um anticorpo monoclonal, que produz
menos efeitos colaterais, por ser mais especifico; ou
seja, ele nao afeta as células sadias com a mesma
intensidade da quimioterapia convencional.

Atualmente vem sendo desenvolvida a imuno-
terapia, uma sensibilizacao que se faz no organismo
com determinados medicamentos, popularmente
chamados de vacinas. “Isso faz com que o corpo
volte a combater as células cancerigenas. Sabemos
que o cancer também se desenvolve por falta de
combate do sistema imunolégico do individuo
aquelas células”, ressalta Marcondes. 1
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