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Nova droga reduz

avanco do Alzheimer

No estudo de fase Ill, medicamento diminuiu em 35% o declinio cognitivo e removeu do cérebro de 70% dos participantes as placas
beta-amiloides, um dos mecanismos de atuacao da doenca. Alguns efeitos colaterais, no entanto, foram observados

» PALOMA OLIVETO

comunidade cientifica
comemorou os resulta-
dos do estudo de fase I11
de uma droga para Al-
zheimer, que retardou em 35%
o declinio cognitivo de pessoas
com a doenga inicial sintomad-
tica. Além disso, o donanemab,
um anticorpo monoclonal, re-
sultou em uma perda 40% me-
nor na capacidade de reali-
zar tarefas cotidianas, com-
parado ao grupo placebo. De-
senvolvida pela farmacéutica
Eli Lilly, o medicamento, po-
rém, pode causar inchaco e pe-
quenas hemorragias cerebrais,
efeito colateral observado em
24% e 31,4% dos participantes,
respectivamente.

O donanemab soma-se a um
arsenal ainda modesto, mas em
expansao, de firmacos que ata-
cam a doenca diretamente. Hoje,
o lecanemab, da Biogen/Esai, € o
Unico tratamento aprovado por
agéncias de vigilancia sanitdria
que também atua sobre a cau-
sa do Alzheimer. Outros labora-
torios testam anticorpos com o
mesmo objetivo e, recentemen-
te, alguns experimentos com
drogas semelhantes falharam
nas fases finais. Os resultados
apresentados ontem ainda ndo
foram publicados, mas a Lilly
afirmou que, em breve, apare-
cerdo em uma revista cientifica.

O novo medicamento tem
como alvo as placas beta-a-
miloide, uma das principais
causas conhecidas do Alzhei-
mer. Quando produzida em
excesso, essa proteina dani-
fica o cérebro, provocando
a degeneracdo dos neuro-
nios, um processo que pode
comecar até 20 anos antes
de os sintomas cognitivos se
manifestarem. Assim como o
lecanemab, a droga promove
uma limpeza no 6rgao. Segun-
do o comunicado da Lilly, em
mais de 70% dos participantes
houve reducao de residuos no
cérebro, verificada pelo exa-
me de tomografia.

Proteina tau

Diferentemente de estudos
anteriores, o do donanemab
dividiu os voluntérios de acor-
do com niveis da proteina tau,
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Droga reduziu aciimulo de proteinas (marrom e azul) no cérebro de ratos: comunidade cientifica comemora resultados

Beneficios x riscos

que, quando elevada, indica a
progressdo do Alzheimer. Os
efeitos da droga foram melho-
res entre aqueles com concen-
tracdo intermedidria do bio-
marcador. Em 18 meses, os tes-
tes com 1,1 mil pessoas desse
subgrupo mostraram uma re-
ducdo de 35% no avanco do
declinio cognitivo, compara-
do aos que tomaram placebo.
Jd nos participantes com taxas
mais altas da tau, o percentual
foi mais modesto, de 29%, se-
melhante ao obtido pelo con-
corrente lecanemab.

A fase III do estudo também
mostrou que 47% dos pacien-
tes sob o regime do donanemab
nao progrediram na doenca ao
longo de 12 meses — no grupo
placebo, o indice foi de 29%. Os
beneficios clinicos foram medi-
dos em um teste padrao que ava-
lia 0 desempenho nas atividades
didrias, como cuidar das financas
e organizar a casa.

“A placa amiloide é uma
caracteristica fisiopatolégica
definidora da doenca de Al-
zheimer”, disse, no comuni-
cado da Lilly, Eric Reiman,

“Embora os dados completos
ndo tenham sido compartilha-
dos com a comunidade cienti-
fica, o que significa que ainda
néo podemos julgar o qudo ro-
bustos eles sdo, a empresa re-
lata que seu medicamento do-
nanemab retardou o declinio
em pessoas com doenga de Al-
zheimer precoce. E importan-
te notar que houve raros efei-
tos colaterais graves do trata-
mento, com inchago cerebral e
pequenos derrames que contri-
buiram para a morte de trés dos
participantes do estudo. Os re-
guladores terdo que decidir se os

beneficios do tratamento supe-
ram esses riscos. Esse resultado
positivo e dois recentes ensaios
clinicos bem-sucedidos sdo boas
noticias apos décadas de fracas-
sos em ensaios clinicos. Esse é
um excelente exemplo de como
a pesquisa da neurociéncia so-
bre as mudangas cerebrais que
causam a doenca de Alzheimer
pode ser traduzida em trata-
mentos eficazes.”

Tara Spires-Jones, vice-diretora do
Centro de Descobertas Cientificas
sobre o Cérebro da Universidade de
Edimburgo
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presidente de pesquisa da
Banner, um dos locais onde
o estudo foi realizado. “Os
principais resultados forne-
cem suporte convincente para

a relacdo entre a remocdo da
placa amiloide e um benefi-
cio clinico em pessoas com a
doenca”, acrescentou.

“Essas drogas ndo sao isentas

de riscos e precisamos apren-
der mais sobre os efeitos cola-
terais mais comuns — inchaco
ou edema cerebral”, comentou a
neurologista Cath Mummery, da

Universidade College London,
naInglaterra. “Embora raramen-
te graves, precisamos conseguir
prever quem estd em maior ris-
Co e como minimizar isso”, ad-
verte a médica, que ndo par-
ticipou do estudo. A incidén-
cia de inchacgo, uma condicao
chamada Aria-E, e de pequenas
hemorragias cerebrais (Aria-H)
foi de 24% e 31,4% nos pacien-
tes tratados. Trés pessoas morre-
ram durante os estudos, em de-
corréncia desse efeito colateral.
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Para Mummery, porém, no
geral, os resultados sdo ani-
madores. “Isso confirma que
agora estamos entrando na
era do tratamento da doen-
ca de Alzheimer. Apés mui-
tos anos de testes negativos,
temos resultados consisten-
tes em vdrios anticorpos an-
tiamiloide, mostrando que a
remoc¢do da proteina muda
o curso da doenca. Esse re-
sultado histérico sugere que
em um grupo de pacientes
com niveis intermedidrios
de tau, a proteina secunda-
ria anormal que se acumu-
la no Alzheimer, o declinio
cognitivo pode ser retarda-
do em mais de um terco em
18 meses, e em quase metade
dos pacientes nao houve pro-
gressdo ao longo de um ano.”

Em nota, a Associacdo de
Alzheimer dos Estados Unidos
comemorou o comunicado da
Lilly. “Para as pessoas nos es-
tdgios iniciais da doenca de Al-
zheimer, esses resultados suge-
rem que o donanemab muda-
rd significativamente o curso
da doenca”, disse Joanne Pi-
ke, presidente da organiza-
¢do. “O progresso que vimos
nessa classe de tratamentos,
bem como a diversificacdo de
novas terapias em potencial
nos ultimos anos, oferece es-
peranca aos afetados por esta
doenca devastadora”, comple-
mentou Maria C. Carrillo, dire-
tora cientifica da associacdo.
A médica demonstrou, contu-
do, uma preocupagdo com o
acesso ao medicamento. Nos
Estados Unidos, o custo anual
do tratamento com o lecane-
mab é estimado em US$ 26,5
mil (em torno de R$ 132,2 mil).

ASTRONOMIA
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A histéria da Terra comegou
hd 4,5 bilhdes de anos e tem da-
ta para acabar: estima-se que,
daqui a mais 5 bilhdes de anos,
o0 Sol vd engolir o planeta, ao se
transformar em uma gigante
vermelha. Agora, astronomos
conseguiram visualizar o fe-
nomeno naVia Lactea, a 12 mil
anos-luz de distancia. A obser-
vacao, publicada na revista Na-
ture, é uma pista do que acon-
tecerd por aqui em um futuro
muito distante.

Essa é a primeira vez que cien-
tistas conseguem visualizar uma
estrela devorando um planeta,
fendmeno até entdo conheci-
do apenas pelos vestigios deixa-
dos pelo ato. A “vitima”, prova-
velmente, é um gigante quente,
do tamanho de Jupiter, que foi
puxado para a atmosfera do seu
sol para, finalmente, parar no
ntcleo estelar moribundo. “Es-
tamos vendo o futuro da Terra”,

as flagram estrela engolindo planeta

disse, em comunicado, o princi-
pal autor, Kishalay De, pés-dou-
torado no Instituto Kavli de As-
trofisica e Pesquisa Espacial da
Universidade de Harvard, nos Es-
tados Unidos.

A morte de uma estrela acon-
tece quando ela fica sem com-
bustivel, aumentando para um
milhdo de vezes seu tamanho
original. Durante a maior par-
te de sua vida, um corpo celes-
te parecido com o Sol funde hi-
drogénio em hélio em seuntcleo
quente e denso, o que permite a
ele resistir ao peso esmagador de
suas camadas externas.

Hidrogénio

Quando o hidrogénio no nu-
cleo acaba, a estrela comeca a fun-
dir hélio em carbono, e a fusao do
gds migra para as camadas exter-
nas, fazendo com que elas se ex-
pandam e transformem o objeto
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em uma gigante vermelha. Qual-
quer objeto que passe préximo
(em termos astrondmicos) € en-
golfado. Cientistas ja haviam ob-
servado indicios desse fendmeno
antes e ap6s planetas serem devo-
rados, mas somente agora flagra-
ram o momento exato.

A estrela descrita no artigo da

Nature fica perto da constelacdo
de Aquila. Em apenas 10 dias,
ela se tornou 100 vezes mais bri-
lhante e, enfim, desapareceu. O
flash branco quente foi seguido
por um sinal mais frio e dura-
douro, um indicativo do que es-
tava acontecendo: a “degluticdo”
de um planeta préximo.

Representacao artistica do
momento em que o objeto
é puxado pelo gigante
vermelho

A equipe descobriu a explosdo
em maio de 2020. Mas levou mais
um ano para os astronomos reu-
nirem uma explicacdo para o que
poderia ser a explosdo. O sinal
inicial apareceu em uma busca
de dados obtidos por uma pes-
quisa que varre o céu em busca
de estrelas que mudem rapida-
mente de brilho, o Zwicky Tran-
sient Facility (ZTF), no Observa-
tério Palomar da Caltech, na Ca-
liférnia. “Certa noite, notei uma
estrela que aumentou seu brilho
por um fator de 100 ao longo de
uma semana, do nada’, lembra
Kishalay De. “Foi diferente de
qualquer explosao estelar que
eu jd tinha visto na minha vida.”

Ap6s reunir dados de outros
observatdrios, incluindo o Ge-
mini, no Chile e no Havai, os
cientistas conseguiram expli-
car a explosao inicial. O flash
quente e brilhante foi prova-
velmente o momento final de
um planeta sendo puxado pa-
ra a atmosfera da estrela mo-
ribunda. A medida que o ob-
jeto foi sugado para o nicleo,
as camadas externas explodi-
ram, resultando em poeira fria
no ano seguinte.

“Acho que ha algo bastante
notdvel nesses resultados que fa-
lam sobre a transitoriedade de
nossa existéncia’, reflete Ryan
Lau, astronomo do NoirLab, que
opera o Gemini, e coautor do es-
tudo. “Apds os bilhdes de anos
que abrangem a vida de nosso
Sistema Solar, nossos finais pro-
vavelmente serdo concluidos em
um flash que dura apenas alguns
meses.” (Paloma Oliveto)



