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Bioengenharia para diminuir
a FILA de TRANSPLANTES

Nova tecnologia permite producao de organoides renais humanos em larga escala. As estruturas sao integradas em
rins de porcos vivos. Método sugere que sera possivel regenerar ou reparar 0rgaos antes de um transplante

Duas perguntas para

» |ISABELLA ALMEIDA

ma equipe internacional li-
derada pelo Instituto de
Bioengenharia da Catalu-
nha (Ibec), em parceria com
o Instituto de Pesquisa Biomédica da
Corunha (Inibic) e outros centros de
pesquisa, desenvolveu uma tecno-
logia inédita capaz de produzir
organoides renais a partir de célu-

las-tronco humanas em larga escala.
A inovagdo permite combinar essas
estruturas com rins de porco fora do
corpo e depois transplanté-los para
0 mesmo animal, avaliando sua via-
bilidade. O estudo, publicado na re-
vista Nature Biomedical Engineering,
marca um avango importante na me-
dicina regenerativa e personalizada,
abrindo caminho para o uso dessa
técnica em futuras terapias celulares.

A pesquisa foi liderada por Nu-
ria Montserrat, entdo pesquisadora
principal do Ibec e atual ministra da
Pesquisa e Universidades do Gover-
no da Catalunha, e é resultado de
mais de uma década de trabalho
dedicado aregeneracao de tecidos
e a bioengenharia de 6rgaos. Pe-
la primeira vez, a equipe conseguiu
integrar organoides renais humanos
em rins de porcos vivos mantidos
por maquinas de perfusdo normo-
térmica, utilizadas em hospitais pa-
ra preservar 6rgaos fora do corpo. Se-
gundo a publicacdo, essa tecnologia
possibilitou acompanhar, em tempo
real, aintegracdo e o funcionamento
dasestruturas criadas emlaboratorio.

“Nosso estudo demonstra que a
combinacdo entre organoides e perfu-
$30 ex-vivo — técnica que conecta 6r-
gdos auma méquina fora do corpo pa-
ramanté-losvidveiseavalid-losantesdo
transplante — podeviabilizar interven-
goes celulares em condicoes totalmen-
te controladas) explicou Montserrat. ‘A
metaéregeneraroureparar 6rgaos an-
tes do transplante, reduzindo o tem-
pode espera dos pacienteseamplian-
do o ntiimero de cirurgias vidveis.’

Producdoescalavel e segura

O estudo apresentou um méto-
do sistemético e escalavel para gerar
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Rim suino conectado a maquina de perfusao: técnica permite intervencoes antes dos transplantes

Cultivados em laboratdrio
Organoides sao pequenas
estruturas tridimensionais (3D)
cultivadas em laborat6rio a partir
de células-tronco que imitam
aestrutura e a funcao de um
6rgao especifico. Eles sao criados
por meio da auto-organizacao
das células em ambientes
controlados, guiadas por
moléculas para se diferenciarem
e formarem tecidos semelhantes
aos de um 6rgao natural.

grandes quantidades de organoides
idénticos por meio de diferentes téc-
nicas e engenharia genética — algo
inédito até agora. “Um dos principais
desafios era produzir essas estruturas

de maneira uniforme, acessivel e em
grande quantidade. Nosso método
permite fabricar milhares deles com
alta precisdo e rapidez, sem compo-
nentes complexos, abrindo novas apli-
cagdesem pesquisaetriagem de farma-
cos, afirma Elena Garreta, pesquisado-
rasenior do Ibec e coautora do estudo.

Conforme a pesquisa, a perfusao
dos organoides em rins de porco ofe-
rece outra vantagem: permite medir
em tempo real pardmetros fisiologi-
cos do 6rgdo, detectando de imedia-
to possiveis sinais de rejeicdo ou da-
no. Ostestes foram realizados tanto ex
vivo — fora do corpo — quanto in vi-
vo — no proprio animal —, utilizan-
do um modelo de transplante suino
semelhante ao rim humano.

Ap6s 24 e 48 horas, os

pesquisadores observaram que 0s or-
ganoides humanos continuavam in-
tegrados ao tecido renal suino, man-
tinham-se vidveis e nao provocavam
resposta imune significativa. O rim
transplantado funcionou normal-
mente, sem sinais de toxicidade.
Américo Cuvello Neto, nefrologis-
ta e coordenador do Centro Espe-
cializado em Nefrologia do Hospital
Alemao Oswaldo Cruz, frisou que a
ideia é usar o corpo do porco como
uma “fabrica” para cultivar 6rgaos hu-
manos feitos com as préprias células
do paciente. “Se essa abordagem for
bem-sucedida, podera reduzir signi-
ficativamente o tempo de espera por
transplantes e aumentar a disponibi-
lidade de 6rgdos, ja que eles poderiam
ser produzidos sob demanda, com

ELBER ROCHA, nefrologista e
coordenador do Programa de
Transplante de Orgaos do Hospital
Santa Ldcia, em Brasilia

Quais as principais barreiras
clinicas para tornar os organoides
humanos viaveis em terapias
regenerativas e transplantes?

O grande desafio é transformar os
organoides em tecidos clinicamen-
te funcionais, estveis e seguros. Na
prética, isso exige padroni-
zar a producdo em larga es-
cala, garantindo que cada
um mantenha as mesmas
caracteristicas estruturais e
funcionais. A equipe do Ins-
tituto de Bioengenharia da
Catalunha conseguiu um
avango importante ao de-
senvolver um método sistematico e
escalavel de producao de milhares
de organoides renais, mas a integra-
caofisioldgica com o 6rgao hospedei-
10 € a seguranca imunoldgica a lon-
go prazo ainda sdo pontos criticos.
Além disso, ha desafios de vasculari-
zacao, oxigenacdo e maturacao fun-
cional, que sdo essenciais para que
esses tecidos consigam filtrar, secretar
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e regular eletrdlitos como um néfron
real. O risco de tumorigenicidade e
a necessidade de monitoramento
poés-implante completam o quadro
de dificuldades clinicas.

Como a medicina de transplantes
tem mudado ao longo dos anos?
Como nefrologista, vejo nessa li-
nha de pesquisa uma mudanca de
paradigma. Passamos de uma medi-
cina que depende da substituicao de
6rgdos escassos para uma
que recria e repara tecidos.
A combinagdo entre orga-
noides humanos e dérgaos
animais marca a fusao en-
tre a engenharia de tecidos e
a clinica de transplantes, ofe-
recendo esperanca para mi-
lhares de pacientes em lista
de espera. Mas é fundamental avancar
com prudéncia cientifica e ética, con-
solidando evidéncias de seguranca, es-
tabilidade e reprodutibilidade antes de
qualquer aplicacido em humanos. Se
bem conduzida, essa tecnologia po-
derd inauguraruma eraem que o rim
transplantado serd também um rim
regenerado, uma sintese entre cién-
cia, compaixao e precisao biomédica.

menor risco derejei¢do. Vale lembrar
que esse tipo de pesquisa continua
em fase experimental e deve sempre
ser conduzida sob rigorosa supervi-
sao ética e médica”

Cuvello Neto também destacou que,
no futuro, essa tecnologia podera ser
usada para reparar partes danificadas
de um 6rgdo, como regenerar tecido
dofigado, rim ou coracéo. “Além disso, é
possivel testar medicamentos em orga-
noidesfeitos com células do propriopa-
ciente, para identificar qual tratamento
oferece melhores resultados, um passo
importante rumo a medicina persona-
lizada e de maior precisao.”

Rumo a regeneracao

De acordo com os autores, a

metodologia abre a perspectiva
de tratar e otimizar 6rgdos an-
tes do transplante. Para Michel-
li Daltro, cirurgia da equipe de
transplante renal e responsavel
pela captagao de 6rgaos do Hos-
pital Sdo Mateus, em Cuiab4, ou-
tra técnica importante, que pode
ganhar destaque no futuro, é a na-
notecnologia associada a genética
para a producdo de drgaos em im-
pressoras 3D. “Acho que isso é uma
grande tendéncia. Essa integracao
dos organoides com 6rgéos do cor-
po pode reduzir o tempo de espera
e aumentar a disponibilidade para
transplantes, diminuindo assim
a fila e beneficiando muitas pes-
soas que dependem, por exemplo,
da hemodiélise.”
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HUMANQOS CAMINHAM MAIS

Os seres humanos se deslocam mais caminhando do que todos 0s animais selvagens
terrestres, concluiu um estudo divulgado pela revista Nature Ecology & Evolution. A pesquisa
foi realizada por bidlogos especialistas na avaliacdo da biomassa e de sua movimentacao.
"Embora os animais selvagens realizem migracdes notaveis, 0 movimento de biomassa
dos humanos provavelmente supera o de toda a vida selvagem terrestre", afirmam os
pesquisadores. O deslocamento humano foi calculado em 600 gigatoneladas-quilémetro por
ano. A gigatonelada-quildmetro é uma unidade usada para medir transporte de cargas e
representa o deslocamento de 1 bilhdo de toneladas a um quilémetro de distancia. Portanto, o
movimento dos humanos equivale a transportar 600 bilhdes de toneladas por um quilémetro.
0 deslocamento dos animais terrestres foi estimado entre 100 e 400 gigatoneladas-quildmetro
anuais e, nas projecoes mais otimistas, pode chegar a 700 gigatoneladas-quildmetro.

Terca-feira, 28

BURACOS NEGROS

DE SEGUNDA
GERACAO

Estudo publicado no The

Astrophysical Journal Letters, resultado
da colaboragdo internacional LIGO-

Virgo-KAGRA, relata a deteccao de

dois eventos de ondas gravitacionais,

em outubro e novembro do ano

passado, com rotacdes incomuns de buracos negros. Ondas gravitacionais sao "ondulagoes"

no espaco-tempo que resultam de eventos cataclismicos no espaco profundo, sendo as

mais fortes produzidas pela colisao de buracos negros. Valendo-se de técnicas algoritmicas
sofisticadas e modelos matemdticos, 0s pesquisadores conseguiram reconstruir muitas
caracteristicas fisicas dos buracos negros detectados a partir da andlise dos sinais gravitacionais,
como suas massas e a distancia do evento em relacdo a Terra, e até mesmo a velocidade e

a direcao de sua rotacao em torno de seu eixo, chamada spin. Ambas as deteccdes, sequndo

0s cientistas, apontam para a possibilidade de buracos negros de “sequnda geracao".

Swinburne University of Technology/Divulgacao
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NOVA ARANHA
CALIFORNIANA

Cientistas da Universidade da California, em
Davis, descobriram uma nova espécie de aranha-
alcapao que habita as dunas costeiras da California.
Segundo analises, a recém-identificada Aptostichus
ramirezae é parente préxima da Aptostichus
simus, espécie encontrada ao longo da costa
desde Monterey até a Baja California, no México.
Inicialmente, cogitou-se que elas pertenceriam
a uma Unica espécie. "Embora existam mais de
50 mil espécies de aranhas em todo 0 mundo,
provavelmente ainda ha centenas de milhares
a serem descobertas, mesmo ao longo da costa, onde podem estar escondidas bem debaixo dos
pés dos banhistas da Califérnia", disse Jason Bond, professor do Departamento de Entomologia e
Nematologia da UC Davis e autor sénior do estudo, publicado na revista Ecology and Evolution.

Emma Jochim/UC Davis/Divulgacao
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TUMULOS CONTAM HISTORIA CHINESA

Construidos entre a Dinastia Xia, hd 4 mil anos, e a Era Moderna, tdmulos espalhados
pela China refletem os padrdes politicos e sociais da histdria do pais. E o que concluiu um
estudo publicado na revista de acesso aberto PLOS One por Quanbao Ma, da Universidade
de Engenharia Civil e Arquitetura de Pequim, na China, e sua equipe de pesquisadores. O
grupo mapeou a localizacao de tumbas antigas para buscar padrdes em sua distribuicao
pelo pais e ao longo da historia. Eles descobriram que tanto fatores socioeconémicos
quanto a geografia podem ter influenciado a localizacao desses sitios funerarios. Muitas
das tumbas que sobreviveram datam de periodos da histéria chinesa com relativa
estabilidade politica e econdmica, como as dinastias Qin-Han e Yuan-Ming-Qing.



