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NOVA VIA para

Pesquisa revela que a chave para o tratamento pode se concentrar em medicações que consigam alterar o PINK1, uma proteína 
que regula o funcionamento das células danificadas ou disfuncionais, podendo interromper ou retardar a evolução da doença 

C
ientistas do Instituto de 
Pesquisa Walter e Eliza 
Hall, na Austrália, fizeram 
uma descoberta que pode 

abrir novas possibilidades no tra-
tamento da doença de Parkinson. 
A equipe desvendou detalhes cru-
ciais sobre o PINK1, uma proteína 
fundamental no processo de mi-
tofagia — processo celular que re-
move mitocôndrias danificadas ou 
disfuncionais — que pode ser cha-
ve para o desenvolvimento de tera-
pias para interromper ou retardar a 
progressão da condição.

Sylvie Callegari, pesquisado-
ra sênior do instituto e principal 
autora do estudo, destacou que 
o PINK1 opera em quatro está-
gios. As duas primeiras etapas, 
até então desconhecidas, dão no-
vos entendimentos sobre como 
essa proteína atua nas células. A 
descoberta pode ser um marco 
no entendimento do Parkinson 
e na criação de tratamentos di-
recionados. “Nosso estudo reve-
la várias novas maneiras de mo-
dificar o PINK1, essencialmente 
ativando-o, o que pode transfor-
mar a vida das pessoas com Par-
kinson”, afirmou Callegari.

O processo descrito no estu-
do começa com o PINK1 iden-
tificando mitocôndrias danifi-
cadas dentro das células. Em 
seguida, ele se liga a essas 
mitocôndrias prejudicadas e 
marca-as com uma proteína 
chamada ubiquitina. Isso, por 
sua vez, ativa a ligação com a 
proteína Parkin, que facilita a 
remoção e reciclagem das mi-
tocôndrias defeituosas.

“Pela primeira vez, observamos 
o PINK1 humano ancorado na su-
perfície das mitocôndrias danifica-
das, revelando uma surpreendente 
variedade de proteínas que atuam 
como pontos de ancoragem. Além 
disso, identificamos como as muta-
ções no PINK1, presentes em pes-
soas com Parkinson, afetam o fun-
cionamento dessa proteína”, deta-
lhou a líder da pesquisa.

Para os cientistas, a impor-
tância dessa descoberta não po-
de ser subestimada. Embora a 
ideia de usar o PINK1 como al-
vo para terapias medicamento-
sas já tenha sido discutida por 
anos, ainda não se sabia tan-
to sobre a estrutura do PINK1 e 
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A expectativa é que, em breve, seja possível que pacientes que sofrem com o diagnóstico tenham mais qualidade de vida  
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como ele se conecta às mitocôn-
drias danificadas. Com essa nova 
compreensão, os pesquisadores 
afirmam ter uma base sólida pa-
ra buscar tratamentos que pos-
sam retardar ou até interromper 
a progressão da doença, especial-
mente em indivíduos com muta-
ções no PINK1.

PINK1

O Parkinson é caracterizado 
pela morte de células cerebrais, 
que não se regeneram. A cada 
minuto, o corpo humano per-
de cerca de 50 milhões de cé-
lulas, mas, nas áreas do cére-
bro afetadas pela doença, a ta-
xa de reposição dessas estrutu-
ras é extremamente baixa.  O 
papel das mitocôndrias nesse 
processo é central. Essas orga-
nelas são responsáveis por produ-
zir a energia necessária para o fun-
cionamento das células.

Quando as mitocôndrias são 
danificadas, deixam de gerar ener-
gia adequadamente e, além disso, 
começam a liberar toxinas. Em in-
divíduos saudáveis, as estruturas 

Pelo menos 23% das pessoas 
infectadas por covid, entre 2021 
e 2023, desenvolveram a forma 
longa da doença e, em mais da 
metade dos casos, os sintomas 
duraram dois anos. É o que apon-
tam os resultados de uma nova 
pesquisa conduzida pelo ISGlo-
bal. De acordo com o trabalho, 
publicado ontem na revista BMC 

Medicine, o risco de desenvolver 
a versão longa da infecção de-
pende de vários fatores.

A covid longa tem sintomas 
que persistem por pelo menos 
três meses, incluindo proble-
mas respiratórios, neurológi-
cos, digestivos ou gerais, co-
mo fadiga e exaustão. “Um es-
tudo de coorte de base popu-
lacional nos permitiu estimar 
melhor a magnitude da covid 
longa e identificar fatores de 
risco e proteção”, detalhou 

Manolis Kogevinas, pesquisa-
dor do ISGlobal e autor prin-
cipal do artigo.

Para o trabalho, os cientistas 
acompanharam 2.764 adultos da 
coorte Covicat, um estudo popu-
lacional projetado para caracte-
rizar o impacto da pandemia na 
saúde da população da Catalu-
nha. Os participantes preenche-
ram questionários em 2020, 2021 
e 2023, e forneceram amostras de 
sangue e registros médicos.

“Ser mulher, ter tido uma in-
fecção grave por covid-19 e ter 
uma doença crônica preexis-
tente, como asma, são fato-
res de risco claros. Observa-
mos que pessoas com obesida-
de e altos níveis de anticorpos 
IgG antes da vacinação tinham 
maior probabilidade de desenvol-
ver (covid longa)”, destacou Ma-
rianna Karachaliou, coautora do 

Covid longa pode ter efeitos por dois anos
AlertA PúblIco

Pelo menos 23% dos infectados desenvolveram sintomas

arquivo/ agência saúde-dF

a Organização mundial da saúde (Oms) adverte que, há, sim 
risco de uma pandemia  semelhante a vivida há cinco anos com 
a covid-19. Cientes da ameaça, representantes dos estados-
membros da organização buscam definir um acordo internacional 
e vinculante elencando medidas de prevenção e preparação. as 
negociações são difíceis e uma sessão final está prevista para 7 a 11 
de abril, quando deve ser finalizado, para a reunião anual em maio. 
O alerta é para evitar o que os especialistas chamam de repetição 
do "ciclo de negligência" seguido de pânico.
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estudo e pesquisadora do ISGlobal.
A análise também identificou 

fatores que podem reduzir o risco 
de desenvolver a condição. Isso in-
clui a vacinação antes da infecção 
e um estilo de vida saudável. Além 
disso, o risco foi menor em pessoas 
infectadas depois que a varian-
te Ômicron se tornou dominante.

Os cientistas identificaram três 
subtipos clínicos de covid longa, 

a depender se os sintomas eram 
neurológicos e musculoesquelé-
ticos, respiratórios ou graves e se 
envolviam múltiplos órgãos. “Nos-
sos resultados mostram que uma 
porcentagem significativa da popu-
lação tem covid longa, 56%, o que, 
em alguns casos, afeta sua qualida-
de de vida”, ressaltou Judith Garcia
-Aymerich, pesquisadora do ISGlo-
bal e coautora do estudo.

Da esquerda para 
direita, David Komander, 
Nicholas Kirk,  Sylvie 
callegari e Alisa 
Glukhova

amy manson

não somente avança o conheci-
mento sobre a biologia do Parkin-
son, mas também sinaliza que um 
tratamento eficaz para a doença 
pode estar mais próximo.

De acordo com Priscilla Mus-
si, geriatra e coordenadora de ge-
riatria do hospital Santa Lúcia, 
em Brasília, os remédios utiliza-
dos atualmente contra o Parkin-
son ainda têm grande risco de 
causar efeitos colaterais. “Mas 
se tivermos remédios específi-
cos para o PINK1, eles não agi-
rão em outros locais, causan-
do esses efeitos. Além disso, se 
conseguirmos encontrar me-
dicações que atuem na muta-
ção do PINK1, conseguiremos 
encontrar tratamento para evi-
tar a doença, mesmo em pacien-
tes geneticamente predispostos.”

Com essa descoberta, os cien-
tistas agora têm uma compreen-
são mais clara sobre o funcio-
namento do PINK1 e sua liga-
ção com a doença. A expectati-
va é que, com mais pesquisas, seja 
possível desenvolver medicamen-
tos que ajudem a restaurar o fun-
cionamento normal das mitocôn-
drias, retardando a progressão da 
doença e melhorando a qualidade 
de vida dos pacientes.

danificadas são removidas por 
meio de um processo conhecido 
como mitofagia, garantindo que o 
corpo mantenha um ambiente ce-
lular limpo e funcional.

Entretanto, nas pessoas com 
Parkinson e para quem tem uma 
mutação no gene PINK1, a mito-
fagia falha. As mitocôndrias da-
nificadas não são eliminadas cor-
retamente, permitindo que toxi-
nas se acumulem dentro das cé-
lulas, o que eventualmente leva 

à morte dessas estruturas. Co-
mo as células nervosas no cére-
bro demandam grandes quanti-
dades de energia para funcionar, 
elas são especialmente vulnerá-
veis ao acúmulo de toxinas e da-
nos mitocondriais.

Conforme Hudson Azevedo Pi-
nheiro, especialista em gerontolo-
gia pela Sociedade Brasileira de Ge-
riatria e Gerontologia (SBGG), dire-
tor científico da SBGG-DF, ao en-
tender que o funcionamento dessa 

proteína é essencial, e que sua per-
da está associada à morte progra-
mada, é possível que haja algum 
tipo de intervenção farmacológi-
ca. “Mas aproveito ainda para fazer 
uma observação, quando falamos 
em envelhecimento e saúde neuro-
nal, ela também está associada ao 
estilo de vida. Então, vamos con-
versar aqui sobre a alimentação, so-
bre a prática de atividade física re-
gular e também quanto a estímu-
los cognitivos, que envolvem pro-
cessos relacionados à leitura, inter-
pretação, julgamentos, em geral, 
uso das capacidades cognitivas.”

Perspectivas

Embora ainda seja um campo 
em evolução, a equipe acredita que 
as descobertas representam uma 
esperança renovada para os pa-
cientes e suas famílias. O estudo 

Um estudo publicado, 
recentemente, na revista 
Cell Reports mostrou que 
variantes do gene ITsN1  
estão associadas a um risco 
significativamente elevado 
de doença de Parkinson, 
condição neurodegenerativa 
que afeta quase 2% dos 
adultos com mais de 65 anos. 
a pesquisa, liderada por 
uma equipe internacional 
de cientistas, pode ajudar na 
criação de tratamentos para 
retardar ou prevenir a evolução 
do Parkinson. O ITsN1 tem um 
papel crucial na transmissão 
sináptica — forma como os 
neurônios enviam mensagens 
uns aos outros —, o que o 
torna muito relevante para o 
Parkinson, doença em que a 
interrupção dos sinais nervosos 
leva aos sintomas, como 
marcha e equilíbrio ruins, 
tremores e rigidez.
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