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Pesquisadores americanos e alemaes desenvolvem o primeiro medicamento inalatorio que combate a producdo excessiva
de muco em pacientes de doencas como asma e fibrose cistica. A condi¢ao pode causar desde sintomas leves até a morte

Pulmoes desbloqueados

» PALOMA OLIVETO

acientes de asma grave e
outras doencas pulmona-
res cronicas, como DPCO
e fibrose cistica, sofrem
com uma condicdo potencial-
mente letal, a secrecdo descon-
trolada nas vias aéreas, para a
qual ndo existe tratamento. Ago-
ra, porém, milhdes de pessoas
em todo o mundo poderdo se
beneficiar de uma nova terapia
que tem esse sintoma como fo-
co. Em um estudo publicado on-
tem na revista Nature, cientistas
de diversas instituicoes de pes-
quisa norte-americanas e alemas
anunciaram o desenvolvimento
da primeira droga que impede
a formacao excessiva de muco.
Em todo o mundo, as doen-
cas pulmonares muco-obstrutivas
afetam centenas de milhes de pa-
cientes. No Brasil, 20 milhdes tém
asma, 14 milhdes foram diagnosti-
cados com doenca pulmonar obs-
trutiva cronica (DPCO) e mais de
5 mil convivem com a fibrose cis-
tica. A producdo descontrolada de
muco também afeta pacientes de
céancer, cujo organismo fica imu-
nocomprometido devido ao trata-
mento ou a prépria enfermidade.
“A maioria dos medicamentos
para essas condicoes funciona
para reduzir a inflamacéo ou ex-
pandir as vias aéreas para ajudar
as pessoas a respirar melhor, mas
0 muco é o problema mais sé-
rio”, explica Burton Dickey, pro-
fessor de medicina pulmonar do
MD Anderson, no Texas, e coau-
tor correspondente do estudo.
“O muco é um problema signi-
ficativo na medicina pulmonar,
porque, em pessoas com essas
doencas pulmonares comuns, 0
catarro espesso pode bloquear as
vias aéreas e causar sintomas que
variam de uma tosse leve a uma
diminuicdo muito grave da fun-
cdo pulmonar”, destaca.
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Homem com asma recebe oxigénio no hospital: grandes volumes de secrecao podem obstruir as vias aéreas

O excesso de secre¢do ocor-
re devido a producdo excessiva
de mucinas, um tipo de proteina
presente em vdrios tecidos, que
fabrica géis como a saliva e o ca-
tarro. Nas vias aéreas, elas absor-
vem dgua e formam uma fina ca-
mada de muco protetor que pren-
de os patégenos. Normalmente,
sdo facilmente eliminadas pelos
cilios e liberadas gradualmente.

Alvo

Nas doencas muco-obstruti-
vas, porém, grandes volumes da
substancia sdo liberados repen-
tinamente e, como ndo conse-
guem absorver dgua, em vez de
gel, as mucinas produzem um

Mais de 10% de internos em UTIs tém sindrome respiratéria

MUDANCAS CLIMATICAS

muco espesso, com potencial de
obstruir as vias dreas, prejudi-
cando a func¢ao pulmonar.
Dickey conta que seu labora-
tério comecou a estudar a secre-
¢ao de mucinas hd duas décadas,
conseguindo identificar os prin-
cipais genes e proteinas envolvi-
dos. “Construimos uma imagem
de como era a maquinaria se-
cretora e conhecfamos todos os
principais atores”, diz. “Uma vez
que tivemos uma ideia de como
todas as pecas funcionavam jun-
tas, determinamos que a sinap-
totagmina-2 (Syt2) era a melhor
proteina para bloquear a secre-
¢do de mucina, porque ela s6 é
ativada com um alto nivel de es-
timulacdo. Portanto, bloquear a

atividade da Syt2 deve impedir
a liberacdo macica repentina de
mucina, sem prejudicar a secre-
¢do de mucina de linha lenta e
constante, necessdria para a sat-
de das vias aéreas.”

Com esse conhecimento pré-
vio, a equipe do MD Anderson
e da Universidade de Stanford,
nos EUA, em colaboracdo com
cientistas da Universidade de
Ulm, na Alemanha, decidiram
pesquisar uma droga que tives-
se, portanto, a proteina Syt2 co-
mo alvo terapéutico. Os pesqui-
sadores projetaram uma estru-
tura chamada peptideo gram-
peado com hidrocarboneto
(SP9), com a missdo de bloquear
a acdo da sinaptotagmina-2.

Peptideos grampeados sao
uma ferramenta terapéutica de-
senvolvida recentemente. Eles
tém sido usados para tratar ou-
tras doengas, incluindo cancer.
Porém, agora, foram projeta-
dos para ser inalados pelos pa-
cientes, uma versao ainda iné-
dita na medicina. No laborat6-
rio, os cientistas cultivaram cé-
lulas epiteliais, iguais as que re-
vestem as vias aéreas, e as mani-
pularam de forma que inibiam a
secrecdo rapida de mucina, co-
mo acontece nas enfermidades
muco-obstrutivas.

Depois, trataram camundon-
gos com uma versao aerossol
do SP9 e verificaram que, co-
mo o esperado, a droga reduziu

Receptores evitam edema

Também nos EUA, pesquisa-
dores da Universidade de Brown
e do Centro Médico de Veteranos
de Providence, em parceria com
cientistas da Universidade Anglia
Ruskin, na Inglaterra, descobri-
ram uma nova familia de protei-
nas no pulmao, o que, segundo
eles, abre caminho para um no-
vo tipo de tratamento de pacien-
tes com insuficiéncia respirato-
ria. Eles publicaram o estudo na
edicao de ontem da revista Fron-
tiers in Physiology.

Mais de 10% dos internos de
unidades de terapia intensiva

(UTIs) em todo o mundo sofrem
de sindrome do desconforto res-
piratério agudo (SDRA), condi-
¢d0 que tem uma taxa de mortali-
dade de quase 40%. Os pacientes
que desenvolvem a SDRA — cau-
sada, principalmente, por pneu-
monia, cirurgias de grande por-
te, traumas, sepse e covid — pre-
cisam ser submetidos a ventila-
¢do mecanica.

Agua

Segundo Havovi Chich-
ger, professor de Ciéncias

Biomédicas da Universidade
Anglia Ruskin, a sindrome es-
td associada a um aumento ex-
cessivo da permeabilidade vas-
cular pulmonar, o que permite
que proteinas e liquidos entrem
no pulmao. Isso leva ao desen-
volvimento de edema pulmo-
nar, popularmente chamado de
“dgua nos pulmoes”.

No novo estudo, os pesqui-
sadores descobriram que os
T2Rs, receptores comumen-
te encontrados na lingua, on-
de identificam o sabor amar-
go, também se encontram nos

Cientistas norte-americanos e
japoneses desenvolveram
anticorpos monoclonais que
previnem a morte de células
pulmonares em modelos de
camundongos para fibrose
pulmonar idiopatica (FPI) e
sindrome da doenca
respiratoria aguda (SDRA). O
avanco, juntamente com novas
ferramentas de diagndstico
nao invasivas apresentadas no
mesmo estudo, pode ser um
passo critico no tratamento de
doencas letais, para as quais
existem poucas terapias
eficazes. "Essas sao
descobertas muito
empolgantes e promissoras e
abrem as portas para testar
este anticorpo monoclonal
como uma estratégia
terapéutica para ajudar a
evitar a progressao da fibrose
pulmonar e a SDRA em
pacientes”, escreveram, em
comunicado.

asecrecdo de mucina e impediu
o bloqueio das vias aéreas pelo
muco. “Um medicamento ina-
lado como esse pode ajudar al-
guém durante um ataque agu-
do de doenca das vias aéreas,
interrompendo a rdpida secre-
¢do de mucina e, por extensao,
evitando a producdo de muco
espesso. Vocé ndo pode mover
o ar através de uma via aérea
que estd obstruida”, diz Dic-
key. “Agora temos um medica-
mento que pode ser muito im-
portante se for demonstrado
que funciona em ensaios cli-
nicos.” Os cientistas vdo apri-
morar o SP9 grampeado antes
de comecar os estudos em hu-
manos, acrescenta.

pulmdes. Quando sdo estimu-
lados com dois compostos cha-
mados feniltiocarbamida e de-
natdnio, eles ajudam a prote-
ger o endotélio, a camada que
reveste os vasos sanguineos do
6rgdo, impedindo a passagem
de liquidos. “Essas descobertas
indicam que a familia de pro-
teinas pode oferecer uma no-
va via de medicamentos para
reduzir o vazamento de fluido
no pulmao e, portanto, ajudar
a tratar pacientes com proble-
mas respiratorios”, disse Chi-
chger, em nota.

ONU quer sistema
de alerta mundial

Em cinco anos, todos os habi-
tantes da Terra devem estar pro-
tegidos com sistemas de alerta
que previnam dos perigos que
as chuvas, tornados ou ciclones
podem acarretar. A meta ambi-
ciosa foi estabelecida pela Or-
ganizacdo das Nacdes Unidas
(ONU), ontem. Atualmente, um
terco da populagdo mundial ndo
possui nenhuma dessas ferra-
mentas para eventos climaticos,
que se tornaram ainda mais vio-
lentos devido ao aquecimento
global. Na Africa, 60% das pes-
soas ndo tém essa cobertura.

“Essa situacdo é inaceitdvel”,
declarou o secretdrio-geral da
ONU, Antonio Guterres, apre-
sentando o seu plano de co-
bertura no Dia Meteoroldgico
Mundial. “O desequilibrio cli-
madtico de origem humana es-
td causando danos em todas as

regides do mundo. Metade da
humanidade estd em zonas de
perigo e a frequéncia e a inten-
sidade dos eventos climdticos
extremos aumentardo a medi-
da que o aquecimento global se
intensificar”, alertou.

A maior autoridade da ONU
pediu a Organizacdo Meteoro-
lé6gica Mundial (OMM) que faca
um esfor¢o e apresente um pla-
no de acdo até o fim do ano, que
deverd ser apresentado na proxi-
ma Conferéncia das Nacoes Uni-
das sobre Mudancas Climdticas
(COP), no Egito.

Investimento

O custo projetado do pla-
no serd de cerca de US$ 1,5
bilhao. Dinheiro bem investi-
do, segundo a ONU, levando
em conta os danos causados

MARK FELIX

por secas, chuvas fortes ou tor-
nados, ciclones e outros fura-
coes. A utilidade desses siste-
mas foi demonstrada em todos

os lugares em que foram insta-
lados, pois permitem que as au-
toridades preparem melhor as
operacgdes de resgate, limitem

possiveis danos e que as popu-
lacdes se protejam. “O forta-
lecimento das capacidades de
previsao estd ajudando todos a

Destruicao causada pelo
furacdo Ida: tragédias podem
ser minimizadas quando
governos estao preparados

desenvolver sua capacidade de
agir”, enfatizou Guterres.

De acordo com uma decla-
racdo da OMM, o niimero de
desastres registrados aumen-
tou cinco vezes entre 1970 e
2019, devido as mudancas cli-
mdticas e ao nimero crescen-
te de eventos climdticos extre-
mos. Mas “gracas a melhores
sistemas de alerta, o nimero
de vidas salvas quase tripli-
cou no mesmo perfodo, co-
mo resultado de uma previ-
sdo meteorolégica mais efi-
caz e uma gestdo de desas-
tres ativa e coordenada”, en-
fatizou o 6rgdo, em comuni-
cado. De acordo com algu-
mas estimativas, avisar com
24 horas de antecedéncia a
chegada de uma tempestade
ou onda de calor reduz os da-
nos em quase um terco.



