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Nanotecnologia permitira aumentar alcance e eficiéncia de terapias
com células CAR-T e nanovacinas, que podem atuar de forma
complementar

Os avancgos mais recentes da imunoterapia com células CAR-T e nanovacinas no combate ao
cancer sao analisados em estudo realizado por pesquisadores do Instituto de Fisica de Sao
Carlos (IFSC) da USP, publicado em artigo da revista cientifica Biotechnology Advances. O
trabalho, além de mostrar o funcionamento, beneficios, desafios e perspectivas das técnicas de
imunoterapia, destaca a contribuicdo da nanotecnologia no aprimoramento de novas
estratégias terapéuticas, aumentando o alcance nas células e a eficiéncia, além de otimizar

custos.

O cancer continua sendo uma das maiores ameagas a saude publica global. Em 2020, cerca
de 18 milhdes de pessoas receberam diagndstico da doenga e aproximadamente 10 milhdes
morreram em decorréncia dela. As proje¢des indicam que, até 2040, o numero anual de casos
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resultados expressivos em pesquisas e ensaios clinicos ao redor do mundo. O trabalho de
Gabriel de Camargo Zaccariotto, primeiro autor do artigo, doutorando do IFSC, com superviséo
do professor Valtencir Zucolotto, coordenador do Grupo de Nanomedicina e Nanotoxicologia
(GNano) do IFSC, mostra os avangos tecnolégicos, os mecanismos biologicos e os desafios de
implementagao dessas terapias.

Nanovacinas

As nanovacinas terapéuticas surgem como uma alternativa capaz de estimular respostas
imunoldgicas amplas e duradouras. Ao contrario das vacinas preventivas tradicionais,
destinadas a impedir infecgdes, as vacinas terapéuticas contra o cancer tém como objetivo
ensinar o sistema imunoldgico a reconhecer tumores ja estabelecidos. A inovagao esta no uso
de nanoparticulas como veiculos para transportar antigenos tumorais e moléculas
imunoestimuladoras até érgaos do sistema linfatico, especialmente os linfonodos, onde ocorre
a ativagao das células de defesa. Esses sistemas nanoestruturados aumentam a estabilidade
dos componentes da vacina, protegem o material biol6gico contra degradacgao e favorecem a
captacéo pelas células apresentadoras de antigenos, especialmente as células dendriticas.

Entre as plataformas mais promissoras estdo as vacinas baseadas em RNA mensageiro
(mRNA), tecnologia amplamente conhecida apos o desenvolvimento das vacinas contra a
covid-19. Nesse contexto, 0 mRNA funciona como um cdodigo genético temporario que instrui as
células a produzirem proteinas tumorais capazes de desencadear respostas imunoldgicas
especificas. Os estudos analisados pelos pesquisadores mostram resultados particularmente
animadores com vacinas personalizadas, desenvolvidas a partir das mutacdes exclusivas de
cada paciente. Em um ensaio clinico envolvendo melanoma, a combinagdo de uma nanovacina
de mRNA com imunoterapia reduziu significativamente os riscos de recorréncia e metastase da
doenga.

Gabriel de Camargo Zaccariotto - Foto: Divulgacéo IFSC

Terapia CAR-T

A terapia CAR-T representa uma das maiores conquistas da medicina personalizada. O
tratamento consiste na coleta de linfocitos T, células fundamentais do sistema imunolégico, que
sdo geneticamente modificadas em laboratério para reconhecer proteinas especificas
presentes nas células cancerosas. Apds essa reprogramagao genética, as células sao
multiplicadas e reinfundidas no paciente. Uma vez no organismo, passam a identificar e destruir
as células tumorais com elevada preciséo. “O uso de nanossistemas vém transformando
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Atualmente, sete terapias CAR-T ja foram aprovadas pela agéncia reguladora dos Estados
Unidos (FDA) para o tratamento de canceres hematolégicos, como leucemias, linfomas e
mieloma multiplo. Em alguns casos, as taxas de resposta superam 80%, demonstrando o
potencial transformador da tecnologia. Os pesquisadores explicam que o sucesso da terapia
esta relacionado a capacidade das células modificadas de reconhecer antigenos tumorais de
forma independente dos mecanismos convencionais de apresentacao imunoldgica, permitindo
uma agao altamente especifica e eficaz.

Entretanto, a tecnologia ainda enfrenta importantes desafios. Entre eles estao os elevados
custos de produgao, que podem ultrapassar centenas de milhares de ddlares por paciente,
além de efeitos adversos decorrentes da intensa ativagao imunolégica, como a Sindrome de
Liberacao de Citocinas (CRS) e a Neurotoxicidade Associada as Células Efetoras Imunes
(Icans). Outro obstaculo relevante é a aplicacdo em tumores sélidos. Diferentemente dos
canceres hematologicos, tumores de mama, pulmao ou cérebro desenvolvem microambientes
altamente imunossupressores, dificultando a infiltragdo e a atividade das células CAR-T.

Tecnologias complementares

Valtencir Zucolotto - Foto: Divulgagéo IFSC

Para os pesquisadores, o futuro da oncologia passa pela integragao entre imunologia,
engenharia genética e nanotecnologia, abrindo caminho para tratamentos mais precisos,
personalizados e duradouros. “Tanto CAR-T quanto nanovacinas representam pilares das
novas geragdes de imunoterapias conta o cancer”, salienta o professor Zucolotto. “Em ambos
0s casos, a combinagao de nano e biotecnologia é crucial para assegurar precisao em nivel
celular, eficacia e redugao de custos.” O artigo CAR-T cells and cancer nanovaccines:
Comparative insights into advances and translational challenges pode ser consultado neste link.

* Da Assessoria de Comunicacéao do IFSC. Adaptado por Jornal da USP
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