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Os caminhos
DA MEMORIA

Uma Unica populacao de neurdnios pode empregar codigos diferentes para representar o novo e o conhecido. Cientistas da
Universidade de Columbia (EUA) avaliaram o convivio social dos ratos, incluindo a capacidade de reconhecer familiares

» ISABELLA ALMEIDA

cérebro humano tem
uma capacidade extraor-
dindria de distinguir ra-
pidamente estranhos e
conhecidos. Ao mesmo tempo,
retém detalhes sobre essas pes-
soas ao longo de décadas de en-
contros. Agora, em estudos com
ratos, cientistas do Instituto Zuc-
kerman da Universidade de Co-
lumbia, nos Estados Unidos, elu-
cidaram como o 6rgao realiza as
tarefas com tanta competéncia.

Stefano Fusi, coautor do es-
tudo e professor de neurocién-
cia no Vagelos College of Physi-
cians and Surgeons da Colum-
bia, destacou que o artigo, pu-
blicado ontem na revista Neu-
ron, traz a primeira evidéncia
de que uma tnica populacdo
de neurdnios pode empregar
cddigos diferentes para repre-
sentar individuos novos e fami-
liares. Na pesquisa, os cientistas
avaliaram a memdria social — a
habilidade de se lembrar de en-
contros com outras pessoas.

Esse tipo de memdria envolve
dois processos mentais diferentes:
distinguir entre individuos novos
e familiares e se lembrar de ca-
racteristicas especificas daqueles
que sao reconhecidos. Conforme
0s cientistas, pesquisas anteriores
tiveram dificuldades para identifi-
car como o cérebro cumpre essas
tarefas complexas.

Achar uma pessoa familiar exi-
ge bastante do 6rgdo: ele precisa
puxar informacdes de varios lo-
cais e eventos passados, para des-
cobrir de onde reconhece um in-
dividuo especifico, dentro de tan-
tas experiéncias vividas. No no-
vo estudo, os cientistas avaliaram
uma regido do cérebro chamada
CA2, uma parte do hipocampo es-
sencial para a memoria.

Para isso, eles analisaram os
cérebros de ratos usando ima-
gens de cdlcio, técnica que utili-
za células geneticamente modi-
ficadas, que mudam de cor ra-
pidamente quando ativadas. O
grupo registrou, pela primeira
vez, como as células CA2 dos
animais reagiram quando expos-
tas a estranhos ou familiares.
Posteriormente, utilizaram mé-
todos computacionais para ana-
lisar o padrdo de atividade em
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A capacidade
extraordinaria do cérebro
humano é objeto de
estudos permanentes
por pesquisadores

Palavra do especialista

Um possivel
marcador

“Eventualmente, se for
desenvolvida uma nova
tecnologia para se ver isso em
vivo, na pessoa viva, talvez

a perda dessa complexidade
do funcionamento neuronal,
ao notar um individuo

que é conhecido, pode

ser um marcador de que
aqueles neurdnios ndo estdo
funcionando da forma ideal.
Ou seja, que eles estariam

se desajustando e que isso
poderia estar relacionado a

cerca de 400 a 600 neuronios da
area estudada.

Eles notaram que a mesma
populacdo de neurdnios codi-
fica memorias de familiares e

perda da familiaridade, que
vemos no Alzheimer. Temos
muitas diividas no campo
do estudo da memoria.
Todos os estudos que trazem
mais luz a esses mecanismos
de memoria acabam

tendo interesse, sendo
importantes e, por enquanto,
a gente ainda ndo vé uma
perspectiva de tratamento
baseado nos resultados de
estudos como esse. E uma
drea de bastante desafiadora
nas neurociéncias.”

Marcelo Lobo,
neurologista do Hospital
Santa Ldcia, em Brasila

desconhecidos. De forma ines-
perada, as estruturas usam dife-
rentes padroes de atividade de-
pendendo do nivel de familiari-
dade do rato com o outro roedor.

Quando os animais foram expos-
tos a outros de desconhecidos,
a atividade em CA2 foi relativa-
mente simples, enquanto a ex-
posicao a irmaos familiares pro-
vocou uma acao mais complexa.
Conforme o trabalho, os cien-
tistas sugerem que a atividade
neural mais complexa pode aju-
dar o cérebro a codificar me-
morias detalhadas de encon-
tros passados com individuos
familiares. Enquanto a acdo mais
simples pode facilitar a identifi-
cacao confidvel de novos indivi-
duos, em diferentes situacoes.
Renan Coutinho, neurologis-
ta e especialista do sono na In-
terneuro, em Sao Paulo, reitera
que todo nosso cérebro estd en-
volvido na manifestacao da me-
moria. “Quanto maior a cone-
x30 dos neurdnios, maior serd
a capacidade de evocacao des-
sas memorias. Nesse contexto,
o hipocampo, parece ser o gran-
de maestro no fortalecimento e
evocacdo dessas sinapses, uma
vez que possui muitas interacoes
com diversas regides encefdlicas.”

O futuro

Steven A. Siegelbaum, coautor
do ensaio e cientista da universi-
dade, observou que seres huma-
nos podem saber rapidamente
se alguém é conhecido, mas que
pode haver dificuldade em lem-
brar os detalhes de onde e como
se conheceu esse individuo. “Es-
pecialmente quando encontrado
fora do contexto.”

Lorenzo Posani, principal coau-
tor, frisou que quando se conhece
alguém novo, sdo usadas catego-
rias abstratas para descrevé-lo. “A
medida que os conhece, eles se tor-
nam uma pessoa e uma persona-
lidade especificas”, disse. Segundo
o especialista, essa descoberta so-
bre a codificacdo de detalhes po-
de fornecer visdes sobre disttirbios
que afetam a memdria.

“Quando olhamos para dife-
rentes modelos de doencas huma-
nas em ratos, como esquizofrenia
ou Alzheimer, que sdo conhecidos
por afetar a memdria, agora po-
demos perguntar com mais pre-
cisdo como as atividades neurais

que apoia a detec¢do e alembran-
ca da familiaridade podem ser al-
teradas”, sublinhou Siegelbaum.

Feres Chaddad Neto, neuroci-
rurgido da Beneficéncia Portugue-
sa (BP), de Sao Paulo, salienta que
aregido CA2 ainda é pouco estu-
dada, diferentemente das sub-re-
gides CAl e CA3. “Vejo vdrias ma-
neiras pelas quais essa pesquisa
pode contribuir para o desenvol-
vimento de novas estratégias de
intervencdo em distirbios como
aesquizofrenia e o Alzheimer. Pri-
meiramente, a compreensdo de
como o cérebro codifica e arma-
zena memorias sociais pode aju-
dar a identificar alvos terapéuti-
cos para melhorar a funcao cogni-
tiva em pacientes com disttirbios
de memoria, como o Alzheimer.”

Conforme o especialista, ao en-
tender melhor como as memorias
sociais sdo formadas e recupera-
das, “podemos desenvolver inter-
vengdes que visam melhorar esses
processos em pacientes com com-
prometimento cognitivo.”

Para os estudiosos, a esperanca é
que o aprendizado leve a uma me-
lhor compreensao dos tipos de in-
tervencoes que podem conseguir
recuperar os problemas de memo-
ria caracteristicos desses disttirbios.

Stefano Fusi e Steven Siegel-
baum acreditam terem descober-
to que o CA2 é muito mais geral
e com principios que podem ser
aplicados a qualquer tipo de me-
moria. “Realizaremos estudos se-
melhantes em humanos e tenta-
remos compreender o quao gerais
sdo esses principios. Estamos exa-
minando se manipulacdes farma-
coldgicas ou genéticas especificas
do CA2 podem melhorar o com-
portamento social em modelos de
camundongos de disttirbios gené-
ticos humanos”, narraram ao Cor-
reio. Mauricio Hoshino, neurolo-
gista do Hospital Santa Catarina,
pondera que, apesar dos avancos,
a complexidade das interconexdes
cerebrais para produzir essa respos-
ta estd longe de ser compreendida,
mesmo em roedores, cuja arquite-
turaneuronal jd é bem mais conhe-
cida do que em outros mamiferos.
“Qualquer pesquisa que leve a um
esclarecimento dos mecanismos
de memoria deve ser comemora-
da, embora os resultados obtidos
em pesquisa bdsica estejam longe
de uma aplicacdo em humanos.”

CANCER

Primeira

Foi aprovada, ontem, pe-
la Federal Drug Administration
(FDA), agéncia reguladora dos
Estados Unidos, a AMTAGVI (li-
fileucel), a primeira e, até agora,
Unica imunoterapia com células
T para tratar um tumor sdlido.
O medicamento serd produzido
para combater o melanoma, um
tipo de cancer de pele que se de-
senvolve a partir de células pro-
dutoras do pigmento melanina.

A WuXi Advanced Therapies
(WuXi ATU), uma subsididria da
empresa WuXi AppTec, anunciou
ontem que a FDA permitiu sua
instalacdo na Filadélfia para ini-
ciar os testes analiticos e a fabri-
cacdo de AMTAGVI para a lovan-
ce, que recebeu aprovacao ace-
lerada da FDA para o pedido de
licenca bioldgica.

A AMTAGVI é uma imuno-
terapia com células T indicada
para o tratamento de pacientes
adultos com melanoma irresse-
cavel ou metastatico, tratados

imunoterapia de células T contra tumor sélido
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anteriormente, sem sucesso. A
droga € a unica terapia indivi-
dualizada desse modelo para tu-
mores sélidos.

Inovacao

“Parabenizamos a Iovan-
ce por esse marco importan-
te em sua busca para atender
as necessidades ndo atendidas
dos pacientes no tratamento
do melanoma avancgado”, res-
saltou, em nota, Edward Hu,
presidente da WuXi ATU. “Es-
tamos orgulhosos do nosso
histérico de permitir que ino-
vacoes na drea da satde pro-
movam descobertas médicas
e fornecam tratamentos a pa-
cientes em todo o mundo”, fri-
sou. Para Frederick Vogt, dire-
tor e presidente da Iovance, a
aprovacdo acelerada do trata-
mento € o primeiro passo para
concretizar a ambicdo da em-
presa de inaugurar a préxima

Os melanomas podem ser na cor marrom, irregulares ou planos, e carocos pretos ou cinzentos

geracao de terapia celular. “Da-
das as significativas necessida-
des ndo atendidas na realidade

do melanoma avancado, temos
orgulho de oferecer uma op-
cdo terapéutica personalizada

e Unica para esses pacientes.”
Veridiana Pires de Camar-
go, oncologista da Beneficéncia

Portuguesa de Sao Paulo (BP),
integrante do Comité Cientifico
do Instituto Vencer o Cancer e
membro da Sociedade Brasileira
de Oncologia, afirma que a tera-
pia é extremamente importante,
especialmente para os pacientes
nos quais a doenca progrediu. A
especialista detalha que o pro-
cesso é longo. “Muitas vezes, é
necessario que o paciente fique
numa UTI, com médicos espe-
cializados nesse tipo de medi-
cacgao. Nao € algo simples, mas é
extremamente importante.”

Segundo Camargo, a maioria
dos tumores sdo ndo imunoge-
nicos como melanoma, ou se-
ja, pouco responsivos a imuno-
terapia. “Nao conhecemos da-
dos em outros tumores, se tem
algum ganho. Mas, para cén-
ceres que ndo sdo tdo respon-
sivos a imunoterapia como o
melanoma é mais complicado
conseguir o preparo necessd-
rio.” (Isabella Almeida)



