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funciona em humano

Orgdo geneticamente modificado para evitar rejeicao foi transplantado para um homem com morte cerebral e, durante
10 dias, produziu albumina e secretou bile. Embora experimento seja inicial, pesquisadores celebraram o resultado

» PALOMA OLIVETO

epois de coragdo erins, cien-

tistas anunciaram o trans-

plante bem-sucedido deum

figado de porco genetica-
mente modificado para um recep-
tor humano. O feito inédito foi des-
crito narevista Nafure, mas ocorreu
hd um ano, na China. Em 2013, a
mesma equipe realizou um proce-
dimento semelhante em um ma-
caco, que sobreviveu por 14 dias,
abrindo caminho para o experi-
mento relatado ontem.

Xenotransplantes — transplan-
tes de 6rgdo entre espécies dife-
rentes — entraram em uma nova
era, afirmou, em uma coletiva de
imprensa transmitida on-line Lin
Wang, um dos lideres do estudo e
pesquisador da Quarta Universida-
de Médica Militar em Xian. Elelem-
brou que, anteriormente, colegas
da Universidade de Maryland, do
Hospital Geral de Massachusetts e
da Universidade de Nova York, to-
das nos Estados Unidos, usaram o
coracdo e os rins de porcos em ex-
perimentos com pessoas.

Oporco é considerado um mo-
delo ideal para o procedimen-
to devido a fisiologia, parecida
ado ser humano. A expectativa
dos pesquisadores é, no futuro,
usar o figado animal como ponte,
ou seja, um auxiliar na manuten-
c¢do das fungdes essenciais, até que
se encontre um doador compativel
com o paciente.

Na pesquisa atual, o 6rgao de
um porco em miniatura genetica-
mente modificado, para evitar re-
jeicdo, foi transplantado para o or-
ganismo de um homem de 50 anos,
com morte cerebral. A familia do
paciente permitiu que suas funcoes
vitais fossem mantidas por apare-
lhos durante 10 dias, para obser-
var o comportamento do figado.
“Foi a primeira vez na drea médi-
ca que um figado de porco gene-
ticamente modificado foi trans-
plantado para um corpo huma-
no. Observamos que o figado fun-
cionoubem”, contou, na entrevista,
Ke-Feng Dou, também da Quarta
Universidade Médica Militar.

Como o experimento estd emfase
inicial, apenas as funcdes hepdticas
bésicas foram avaliadas. No perio-
do de observacao, o 6rgao realizou
suas tarefas metabdlicas bésicas,
produzindo bile ealbumina, embora
em quantidades reduzidas, compa-
rado ao ser humano, além de man-
ter o fluxo sanguineo estével.

Com seis genes modificados
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previamente, ndo houve sinais de re-
jeicdo—asrespostas imunes dore-
ceptor foram bem controladas com
medicamentos imunossupresso-
res. “A pesquisa é um avanco sig-
nificativo no campo do xenotrans-
plante, fornecendo uma base tedri-
ca e experiéncia prdtica para futuras
aplicacdes clinicas’, disse Dou.
Segundo Lin Wang, um desa-
fio no transplante hepdtico € que,
diferentemente do coracdo e dos
rins, o figado tem muiltiplas fun-
cOes, o que aumenta a comple-
xidade do 6rgao. “O coragdo ape-
nas bombeia o sangue, mas o figa-
dofiltra 0 sangue, metaboliza subs-
tancias e produz a bile, que auxilia
na eliminacao de residuos e na di-
gestdo de gorduras’, comparou. ‘A
multifuncionalidade do figado foi
um enorme obstdculo a ser supe-
rado”, destacou o pesquisador.

Brasil

O transplante de figado é o tra-
tamento mais eficaz para doencas
hepdticas em estdgio terminal, mas
ademanda por 6rgaos de doadores
excede em muito a oferta. No Bra-
sil, segundo o Registro Brasileiro
de Transplantes, até setembro de
2024, 2.916 pessoas aguardavam
na fila por um figado compativel.

“Os xenotransplantes sdo, de fa-
to, considerados uma estratégia pro-
missora para beneficiar os seres hu-
manos, especialmente em um cena-
rio onde hd uma escassez critica de
6rgaos humanos disponiveis”, ava-
lia Natalia Trevizoli, médica hepa-
tologista e gastro-hepatologista do
Hospital Santa Ixicia, de Brasilia.
“A viabilidade dessa abordagem em
larga escala dependerd de avancos
em dreas como engenharia genéti-
ca, controle imunoldgico, seguranca
biol6gicae questdes éticasrelaciona-
das ao uso de animais.”

Para Ivdn Ferndndez Vega, pro-
fessor de Anatomia Patoldgica na
Universidade de Oviedo, na Espa-
nha, “as implica¢des clinicas sao
altamente relevantes, pois otimi-
zar essa abordagem pode expan-
dir o conjunto de 6rgdos disponi-
veis e salvar vidas em emergéncias
hepéticas”. O médico, que nao parti-
cipou do estudo, porém, lembra que
€ preciso cautela ao interpretar os re-
sultados. “Apenas fun¢des hepaticas
bésicas (sintese de albumina e secre-
¢ao biliar) foram avaliadas, sem da-
dos sobre outras funcdes hepdti-
cas complexas, como metabolismo
de medicamentos, desintoxicacio
oufuncdo imunoldgica’, enumera.
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Em Xian, na China, a equipe da Quarta Universidade Médica Militar realiza a cirurgia de transplante ha um ano com resultado bem-sucedido
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médica hepatologista e
gastro-hepatologista do Hospital
Santa Ldcia, de Brasilia

Em termos de técnica, como o

transplante descrito no artigo

se difere dos xenotransplantes
anteriores?

O transplante de figado, rim e
coracdo sao procedimentos mé-
dicos distintos, cada um com
suas particularidades devido as
diferencas funcionais, biolégi-
cas e imunolégicas entre esses
6rgdos. Estas diferencas influen-
ciam na complexidade do proce-
dimento, nas indicacoes médicas
e no pds-operatério. Embora a
técnica bdsica de xenotrans-
plante de 6rgdos de porco, co-
mo coracao e rins, comparti-
lhe semelhancas com o xeno-
transplante de figado, a com-
plexidade funcional e imuno-
l6gica do figado exige modi-
ficacdes profundas tanto no
6rgdo quanto nos processos
imunolégicos. As estratégias

para superar essas barreiras en-
volvem engenharia genética
mais sofisticada, maior controle
sobre a funcionalidade do 6rgao
e um foco maior na prevencao
de infec¢des zoondticas, dado
o papel crucial que o figado de-
sempenha em processos imunes
e metabdlicos no corpo humano.

Embora o experimento tenha sido
realizado em um individuo com
morte cerebral, os resultados sao
suficientes para se imaginar

um novo procedimento com
paciente vivo?

O xenotransplante de figado
tem sido estudado hd décadas
como uma alternativa a escassez
de 6rgaos humanos. No entan-
to, os desafios imunolégicos e o
risco de rejeicdo sempre foram
grandes obstdculos. Por essa
razao, ainda ndo é uma pratica
clinica estabelecida, mas avan-
cos recentes na engenharia ge-
nética e naimunologia indicam
que ele pode se tornar vidvel
em um futuro proximo. Testes

experimentais estao sendo feitos
com figados de porcos modifica-
dos, principalmente no contexto
de auxiliar na funcdo hepdtica
temporariamente. Ou seja, antes
do transplante definitivo, figados
de porcos poderiam ser usados
como auxiliares para pacientes
com insuficiéncia hepdtica agu-
da. O xenotransplante de figado
em pacientes vivos ainda nao é
realidade, mas os avancos recen-
tes indicam que pode se tornar
uma alternativa vidvel, especial-
mente como suporte temporario

antes do transplante humano.
Com o avango da edicao genéti-
ca, testes clinicos podem come-
¢ar nos préximos anos.

0 pouco tempo de
acompanhamento é uma
limitacao importante

da pesquisa?

Sim, o pouco tempo de se-
guimento é uma limitacdo do
estudo em questdo, pois pode
ter sido insuficiente para anali-
sar alteracdes na funcgao do xe-
noenxerto. A rejeicdo imunol6-
gica € um problema para qual-
quer tipo de xenotransplante.
Os xenotransplantes hepdticos
exigem modificacdes genéti-
cas complexas, como a modi-
ficacdo das proteinas especi-
ficas na superficie das células
hepdticas que interagem com
o0 sistema imunolégico huma-
no. Neste caso, o uso de modi-
ficacdo genética pode ter evita-
do arejeicdo hiperaguda no re-
ceptor, além do uso de diversos
imunossupressores. (PO)

EUA devem mterromper doacoes de vacinas

Documentos obtidos pelo The
New York Times revelam que a ad-
ministracdo do presidente Donald
Trump pretende encerrar 0 apoio
financeiro a organizacdo Alianca
Mundial para Vacinas (Gavi), res-
ponsével pela compra de vacinas
essenciais para criancas em paises
em desenvolvimento. A planilha a
qual o jornal norte-americano te-
ve acesso detalha os projetos de
ajuda externa que serdo encer-
rados e aqueles que devem con-
tinuar. Algumas doagdes serdo
mantidas — caso de medica-
mentos para tratar HIV e tuber-
culose, além de ajuda alimentar
para nagdes em guerra civil ou vi-
timas de desastres naturais. Porém,
serdo suspensas as agoes de imu-
nizantes e de maldria, entre outras

“O apoio dos Estados Unidos
para a Gavi é vital”, reagiu, pelo X,
o perfil oficial da Alianca Mundial

paraVacinas, uma parceria ptiblico
-privada idealizada pela Fundacao
Bill e Melinda Gates. “Com o apoio
dos Estados Unidos, podemos salvar
mais de 8 milhdes de vidas nos pré-
ximos cinco anos e dar a milhdes de
criangas uma chance melhor de um
futuro saudavel e préspero.”

O documento detalha os cortes
daAgéncia dos Estados Unidos pa-
ra o Desenvolvimento Internacio-
nal (Usaid), que devem reduzir em
US$ 40 bilhdes os gastos anuais. Um
porta-vozdo Departamento de Esta-
do afirmou ao The New York Times
que as rescisoes dos programas de
auxilio foram decididas por Marco
Antonio Rubio, secretdrio de Es-
tado norte-americano, segundo o
qual algumas agdes seriam “incon-
sistentes com o interesse nacional ou
asprioridades da politicadaagéncia’.

Segundo o jormnal, como alguns pro-
gramas, como o de HIV e vacinacao,
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sdo alocados pelo Congresso, nao
estd claro se a administracdo
Trump tem poder legal para en-
cerrd-los. Provavelmente, o gover-
no enfrentard uma batalha judicial.

The New York
Times revela
planos para o
encerramento das
compras essenciais
para as criancas
dos paises em
desenvolvimento,
sobretudo na
Africa

-

Explosao de casos

Artigo publicado ontem na re-
vista The Lancet calculou que po-
deraohaver entre 4,4 milhoesa 10,8

milhdes de novas infecgdes por HIV
nos préximos cinco anos em pai-
ses de renda baixa e média,
caso os cortes na ajuda pro-
postos pelos principais paises
doadores, incluindo os Esta-
dos Unidos e o Reino Unido,
ndo sejam mitigados. Além
disso, o estudo estima entre
770 mil e 2,9 milhdes de mor-
tesrelacionadas a Aids em criancas
e adultos até 2030.

O maior impacto dos poten-
ciais cortes de financiamento
pode ser na Africa Subsaaria-
na e entre populagdes vulnerd-
veis, incluindo pessoas que inje-
tam drogas, profissionais do se-
x0, homens que fazem sexo com
homens e criancas. Desde 2015,
doadores internacionais contri-
buiram com aproximadamen-
te 40% de todo o financiamen-
to de agdes de combate ao HIV

nos paises de baixa e média ren-
da. Estados Unidos, Reino Unido,
Franca, Alemanha e Holanda res-
pondem por mais de 90% do or-
camento internacional.

Todos esses paises, porém,
anunciaram recentemente planos
de cortes significativos, uma redu-
¢ao projetada de 24% até 2026.
Somente o governo Trump,
maior contribuinte para a ajuda
externa, pausou todos os repas-
ses em 20 de janeiro, para uma
avaliacdo de 90 dias. “F impe-
rativo garantir financiamento
sustentdvel e evitar o ressurgi-
mento da epidemia de HIV, que
pode ter consequéncias devasta-
doras, ndo apenas em regides co-
mo a Africa Subsaariana, mas glo-
balmente”, comentou Debra ten
Brink coautora do artigo publica-
do na The Lancet e pesquisadora
do Instituto Burnet, na Australia.



