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A CAMINHO da CURA

funcional do mieloma

Pesquisas apresentadas na reuniao anual da Sociedade Americana de Hematologia mostram avancos significativos no
controle do mieloma multiplo, com interrupcao da progressao da doenca e aumento da sobrevida dos pacientes

» CARMEN SOUZA
Enviada especial*

rlando — Uma dor na re-

gido das costelas enquan-

to andava de bicicleta foi

o primeiro sinal de que
o mieloma multiplo havia cruza-
do o caminho de Nicia Dalfré. Era
2018, e a paulistana, a época com
60 anos, estava de férias. Ela igno-
rou o desconforto. Como a dor foi
“apertando” ao longo das sema-
nas, ela recorreu a médicos de di-
ferentes especialidades e ouviu de
um neurologista que os 0ssos fra-
cos detectados nos exames nao
correspondiam a sua idade cro-
nolégica. “Eu tinha também uma
vértebra quebrada. Era o carnaval
de 2019, e ele decidiu me internar
para descobrir o que estava acon-
tecendo’, conta. O diagnéstico veio
cerca de 15 dias depois, mas as dd-
vidas persistiram. “Ou me explica-
ram mais ou menos o que era, ou
nao entendi. Achei que era uma
coisinha, que estava tudo certo. A
ficha caiu mesmo quando comecei
a fazer o tratamento.”

Nicia foi submetida a quimiote-
rapia, transplante de medula dssea
e injecoes regulares de medicamen-
tos, sempre acompanhados por uma
caracteristica desafiante do mielo-
ma multiplo. Incuravel, a doenga vai
avanc¢ando ao longo do tempo, osci-
lando entre periodos de estabilida-
de e laténcia. A cada etapa, as com-
plicagdes se agravam e as opcoes te-
rapéuticas se afunilam, culminan-
do em elevada taxa de mortalidade
— no Brasil, metade dos pacientes
perdem a vida até cinco anos depois
da descoberta da doenca. Mudar es-
secendrio com tecnologias de pon-
ta tem motivado cientistas de di-
ferentes partes do mundo — in-
cluindo brasileiros —, que apre-
sentaram resultados de pesqui-
sas promissoras na reuniao anual
da Sociedade Americana de He-
matologia (ASH, na sigla em in-
glés), em Orlando, nos Estados
Unidos, que acabou ontem.

Um deles é o que permite a Ni-
cia voltar a fazer planos. Desde
2022, a agora aposentada faz parte
do protocolo de pesquisa do Ma-
jesTEC-3, que combina o uso de
imunoterapias avancadas jd na se-
gunda linha de tratamento do mie-
loma muiltiplo. Resultados da fase
3 do estudo, apresentados ontem,
mostram que a combinacéo do an-
ticorpo biespecifico teclistamabe
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Nicia Dalfré nao conseguia
amarrar o sapato; depois de
ser incluida em uma pesquisa
com imunoterapia avancada,
caminhada de 5 km
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Acao combinada
Os anticorpos tém efeitos combinados. Enquanto o daratumumabe
ativa o sistema imunoldgico para combater as células tumorais que
circulam pelo paciente, o teclistamabe tem uma espécie de antena
que atrai essas estruturas doentes e o sistema de defesa fortalecido
para facilitar a destruicdo, reduzindo os danos as células saudaveis.
Nos dois primeiros meses da pesquisa, 0s pacientes receberam as
medicagbes semanalmente. Do terceiro ao sexto, as injecoes foram
quinzenais. A partir de entdo, a cada 30 dias.

e o anticorpo monoclonal daratu-

mumabe permitiu que 83% dos
pacientes estivessem hd trés anos
sem sinais de progressao da doen-
ca, contra 29% dos submetidos ao
tratamento padrao. A diferenca da

sobrevida global também é gran-
de: 17% dos que receberam a no-
va abordagem morreram ao lon-
go dos 36 meses, contra 35% do
grupo controle.

Assim como Nicia, os outros 586

participantes entraram no estudo
quando a doenca havia se agrava-
do, depois de, em média, dois trata-
mentos. Vania Hungria, uma das
autoras do estudo e diretora mé-
dica da Fundagao Internacional
do Mieloma (IME, pela sigla em in-
glés), chama a atencao para o fato
de o grupo controle também ter re-
cebido uma terapia de ponta. “Por
isso, subimos o patamar tremenda-
mente. O paciente recaido recebeuo
tratamento cujos resultados podem
ser até melhores do que quando ele
fez o primeiro tratamento. Isso nao
eracomum na hematologia] justifica.

A brasileira, referéncia inter-
nacional na doenca, conta que,

Impulso da engenharia genética

A engenharia genética também é
uma das frentes que tém permitido a
pesquisadores, médicos e pacientes
avangar no enfrentamento ao mielo-
ma muiltiplo. Nesse caso, sao utiliza-
das as proprias células T, de defesa,
do paciente, que sao coletadas, mo-
dificadas em laboratdrio para reco-
nhecer o mieloma, multiplicadas e
reinfundidas no organismo. Estudos
tém mostrado que apenas uma apli-
cacdo do medicamento é capazde le-
var a respostas prolongadas.

No caso do mieloma multi-
plo, um estudo apresentado na
reuniao deste ano da Sociedade
Americana de Hematologia (ASH,
na sigla em inglés) mostra remis-
sdo duradoura da doencga em dois
anos e meio entre pacientes que
ja haviam sofrido recidiva do can-
cer. Ao menos 80% dos volunta-
rios permaneceram livres de pro-
gressdo e de tratamento ap6s uma
unica infusdo jd na segunda linha
do tratamento. Participaram do

estudo 176 pessoas, sendo que
99% eram refratdrias a ultima li-
nha de tratamento recebida.

Na avaliagdo de Luciano Cos-
ta, autor do estudo e diretor do
programa de mieloma multiplo da
Universidade do Alabama em Bir-
mingham, trata-se de mais um re-
sultado que aproxima a ciéncia da
cura funcional do mieloma. “Nao
temos ainda um seguimento lon-
go de acompanhamento. Mas co-
meca-se a definir uma populacao
de risco convencional da doenca,
tratada precocemente, sem detec-
¢ao do mieloma e comrisco de pro-
gressdo baixo’ justifica.

A terapia Car-T é aprovada para
uso do tratamento do mieloma no
Brasil desde 2022, sendo a Johson
& Johnson a tnica empresa com
aval para realizar o procedimento.
Ha 19 centros de coleta no Brasil, e
amodificacio genética das células
de defesa é feita nos Estados Uni-
dos. A expectativa é de que, com o

Ao trazer uma terapia altamente efetiva, vocé
consegue transformar a historia natural da
doenca. Tenho certeza de que este é so

Luciano Costa, diretor do programa de mieloma
mdltiplo da Universidade do Alabama em Birmingham

avanco da tecnologia, ela se torne
mais acessivel. “E uma terapia mui-
to complexa, requer centros espe-
cializados, mas o acesso no Brasil
estd melhorando, até pela atuacao
da comunidade de pacientes, do
trabalho de advocay, das indus-
trias e principalmente dos médi-
cos’) avalia Luciano Costa.

A possibilidade de institutos
de pesquisas brasileiros passa-
rem a ter a prépria tecnologia — o

e

o primeiro capitulo”

Hospital Israelita Albert Einstein,
a Fiocruz e a Unifesp desenvolvem
pesquisas nesse sentido — torna
esse cendrio ainda mais possivel,
segundo Luciano. O cientista, que
é brasileiro, é otimista quanto ao fu-
turo do procedimento e do comba-
teao mieloma”” Ao trazer uma tera-
pia altamente efetiva, vocé conse-
gue transformar a historia natural
da doenca. Tenho certeza de que
este é s6 o primeiro capitulo” (CS)

Divulgacao Einstein

quando comecou a trabalhar com
mieloma, os pacientes morriam em
dois, trés anos. “Neste século, por-
que as coisas melhoraram muito
rdpido, a gente comeca a falar em
cura, aumento de sobrevida global.
Antes, hd 40 anos, era tratamen-
to paliativo. Hoje, hd uma respos-
ta tdo profunda que hd pacientes
vivendo por mais de 10 anos.” Em
razdo dos resultados do Majestic 3
— publicados também na revista
The New England Journal of Medi-
cine —, a Johnson & Johnson, que
financia os estudos, entrou com o
pedido em 6rgaos reguladores pa-
ra a autorizacdo do uso da nova
abordagem. A FDA, nos Estados
Unidos (FDA), e a Anvisa, no Bra-
sil, analisam as solicitacoes.

Sem transplante

Também pesquisador na drea,
Edvan Crusoé, chefe do servico de
Hematologia e Hemoterapia do Hos-
pital Universitdrio da Universidade
Federal da Bahia (UFBA), avalia que
os avancos na hematologia oncol6-
gica nos tltimos anos sao tao signifi-
cativos que € possivel falar na cons-
trugdo de um novo paradigma pa-
ra a especialidade médica, cogi-
tando, inclusive, o fim da adocao
de procedimentos tradicionais.
“Paciente com doenga incuravel
tem mais sobrevida, quem iria
viver um ano agora vive cinco
anos. E uma mudanca de cha-
ve mesmo. Se vocé coloca essas
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l No hospital Albert
Einstein, em Sao Paulo,

I hé trabalho experimental
| com a terapia CAR-T

inovacoes em primeira linha, hd a
possibilidade de o paciente nao sen-
tir mais nada’, detalha.

Outro estudo apresentado no
ASH 2026, liderado na Faculdade
de Medicina Miller da Universida-
de de Miami, também ilustra bem
essa perspectiva. Nesse caso, ana-
lisa-se o fim do transplante autélo-
go de medula dssea para alguns pa-
cientes. Dezoito voluntarios rece-
beram até seis ciclos de tratamen-
to com o anticorpo linvoseltamab e
nao precisaram ser submetidos ao
procedimento. Segundo Dickran
Kazandjian, pesquisador principal,
90% do tumor foi eliminado dos
pacientes apds a adocao do “tra-
tamento inicial moderno e eficaz”.

“Prevejo que, apds uma res-
posta tao positiva em tao pou-
co tempo, a doenga provavel-
mente poderd ficar sob contro-
le por muitos anos’, afirma Ka-
zandjian, em nota.

Os cientistas trabalham, ago-
ra, no recrutamento de um grupo
maior de voluntérios, 50 pessoas,
para dar continuidade as investi-
gacoes e nao hesitam em falar que
caminham para uma cura funcio-
nal da doenca. “E uma afirmacio
ousada, mas precisamos mirar nas
estrelas para fazer o campo avan-
car; € isso que estamos tentando
fazer’) ressalta Kazandjian.

*A jornalista viajou a convite
da Johnson & Johnson



