Butantan, USP e Hemocentro de Ribeirao desenvolvem
terapia inovadora contra o cancer
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[A partir da esquerda] O diretor da Faculdade de Medicina, Tarcisio Eloy Pessoa de Barros Filho; o
reitor da USP, Carlos Gilberto Carlotti Junior; o presidente do Instituto Butantan, Dimas Covas; o
secretario de Ciéncia, Pesquisa e Desenvolvimento em Saude, David Uip; o governador Rodrigo

Garcia; a secretaria de Desenvolvimento Econdmico, Zeina Latif; o secretario de Saulde, Jean

Gorinchteyn; e o presidente da Fapesp, Marco Antonio Zago — Foto: Marcos Santos/USP Imagens
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O governador Rodrigo Garcia participou na manha de hoje, dia 14 de junho, do
langamento do maior programa de tratamento avangado contra o cancer da América
Latina. A inovadora terapia celular CAR-T (receptor quimérico de antigeno) utiliza células
T para combater o cancer e ja se mostrou altamente eficaz no tratamento de linfoma e
leucemia linfoide aguda.

“O Estado que foi o inovador na vacina, agora, continuara sendo inovador no combate ao
cancer. Esse ¢é o resultado da ciéncia, da pesquisa, do desenvolvimento e do esforgo de
todos. E por isso que Sao Paulo é Sdo Paulo”, ressaltou o governador.

Embora ja seja aplicada em alguns paises, a terapia celular tem como maior obstaculo o
custo elevado, que pode chegar a US$ 500 mil por aplicagdo em cada paciente. No
Brasil, o estudo vem sendo desenvolvido pelo Instituto Butantan, em parceria com a USP
e Hemocentro de Ribeirdo Preto, sob supervisdo da Secretaria de Ciéncia, Pesquisa e
Desenvolvimento em Saude do Estado.

“Curar uma pessoa que estava em situacdo quase terminal € uma emocao indescritivel.
Estes dois centros s&o fruto de anos de dedicagao de uma grande equipe. Somos mais
de 50 pesquisadores trabalhando ha décadas em um unico objetivo. O nosso foco é
tratar e garantir a vida das pessoas”, destacou Dimas Covas, presidente do Instituto
Butantan e coordenador do estudo.

Nucleos de Terapia Celular

Para ampliar o estudo e a aplicacdo da terapia celular CAR-T, dois novos centros de
saude estao sendo inaugurados: o Nucleo de Terapia Celular e Molecular (Nucel),
localizado na Cidade Universitaria, e o Nucleo de Terapia Avangada (Nutera), em
Ribeirdo Preto. Os nucleos terdo capacidade inicial para tratar até 300 pacientes por ano.

“Nosso desafio é possibilitar que a terapia seja disponibilizada pelo SUS, fazendo com
que o conhecimento produzido nas Universidades possa beneficiar a todos. O avango
tecnologico so é possivel por causa do conhecimento acumulado apos anos de
investimentos em pesquisa realizados pelo Estado de Sdo Paulo”, afirmou o reitor da
USP, Carlos Gilberto Carlotti Junior.
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Dimas Covas apresenta o programa de terapia celular CAR-T desenvolvido pelo Butantan, em
parceria com a USP e o Hemocentro de Ribeirdo Preto — Foto: Marcos Santos/USP Imagens

Os dois Nucleos vao contar com estruturas que permitirdo que os principais processos
da nova tecnologia — produgao, desenvolvimento, armazenamento e aplicacdo da terapia
celular — sejam efetuados em solo paulista. O objetivo é reduzir ao maximo o custo em
larga escala da terapia e fazer com que ela chegue ao Sistema Unico de Saude (SUS).

As instalacdes incluem laboratérios de controle de qualidade, salas de criopreservacao,
salas de produgéo de virus, salas limpas de producao de células CAR-T, salas de
preparo de meios e solucdes e areas destinadas ao armazenamento do produto final e
dos insumos em tanques criogénicos.

Terapia celular CAR-T

A terapia celular CAR-T foi desenvolvida no Centro de Terapia Celular da Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto (FMRP). O primeiro voluntario, que recebeu o tratamento
experimental ha dois anos, alcangou a remissao total de um linfoma em estagio terminal.
Outros pacientes que optaram pelo tratamento também tiveram remissao.

“Trata-se de uma terapia revolucionaria e individualizada, que usa as células de defesa
do proprio paciente para combater o cancer. Com esse novo programa, Sao Paulo
reforca seu pioneirismo na pesquisa e na oferta de tratamentos inovadores, de altissima
complexidade, aos brasileiros”, afirmou o secretario de Ciéncia, Pesquisa e
Desenvolvimento em Saude, David Uip.
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Além do langamento do programa, o governador Rodrigo Garcia (centro) visitou as instalagdes do
Nucleo de Terapia Celular e Molecular (Nucel), localizado na Cidade Universitaria — Foto: Marcos
Santos/USP Imagens

Como a terapia celular ainda esta em fase experimental no Brasil, os pacientes foram
tratados até agora de forma compassiva — por decisdo meédica, quando o cancer esta em
estagio avancado e nao ha outra alternativa de terapia.

Esse tipo de pesquisa ainda nao influencia uma possivel aprovagao final do tratamento
pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), mas fortalece a possibilidade de
aprovacao de um estudo clinico com mais voluntarios.

Como funciona

A tecnologia celular CAR-T é um tipo de imunoterapia que utiliza linfécitos T, células do
sistema imune responsaveis por combater agentes patogénicos e matar células
infectadas.

O tratamento consiste em retirar e isolar os linfécitos T do paciente, ativa-los,
‘reprograma-los” para conseguirem identificar e combater o cancer e depois inseri-los de
volta no organismo do individuo. Assim, as células de defesa voltam com mais forgca para
eliminar as células tumorais. Todo o processo pode durar cerca de dois meses.
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Ap0s a coleta do sangue, a amostra passa por um processo de separagao para
selecionar apenas o grupo celular de interesse — ou seja, as células T. Depois, 0s
pesquisadores aplicam, em laboratério, um reagente que estimula a ativagéo dessas
células.

Com os linfécitos T ativados e multiplicados, eles sao colocados em contato com um
vetor viral de lentivirus modificado, incapaz de causar doenga. O vetor contém a
informacgao genética de um receptor que identifica e se liga ao antigeno CD-19, o mesmo
presente na superficie das células tumorais de neoplasias hematoldgicas.

Por conter a informagao genética do receptor do CD-19, o vetor faz a célula T expressa-
lo em sua superficie, originando as células CAR-T que serdo usadas na terapia.

O produto é congelado e passa por rigorosos testes de controle de qualidade antes de
ser aplicado em um processo semelhante a transfusao de sangue. De volta a corrente

sanguinea, esse conjunto de células CAR-T reconhece e se liga as células do cancer,

induzindo a morte celular.
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