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O INESPERADO efeito da
VACINA contra COVID-19

Pesquisadores relatam sobrevida até 17 meses mais longa para pacientes com tumores avancados de pulmao e de
pele que foram imunizados com vacina mRNA contra a doenca causadora da ultima pandemia mundial

» ISABELLA ALMEIDA

importancia da vacinacao pode ir
muito além do combate a agentes
patoldgicos especificos e preven-
cdo de doengas contagiosas. Re-
centemente, pacientes com cancer de pul-
mao e de pele avancado que receberam um
imunizante de mRNA contra a covid-19 em
até 100 dias ap06s o inicio da imunoterapia
tiveram uma sobrevida até 17 meses maior
emrelagdo a quem nao foi vacinado. A des-
coberta foi liderada por pesquisadores das
universidades da Flérida e do Texas, nos Es-
tados Unidos, e publicada na revista Nature.

Para os cientistas, esse ¢ um momento
decisivo em mais de uma década de pes-
quisas que testam terapias baseadas em
mRNA projetadas para “despertar” o sis-
tema de defesa do corpo contra o cancer.
Segundo um trabalho anterior da Univer-
sidade da Florida, o resultado observado
também representa um grande passo em
direcdo a uma vacina contra tumores que
maximize os efeitos da imunoterapia.

As descobertas foram feitas a partir da
analise de mil registros de pacientes. Para
validar os resultados, os pesquisadores es-
tdo realizando um ensaio clinico, que, se-
gundo eles, poderd ter um amplo impacto.
“As implicacoes sao extraordindrias — is-
so deve revolucionar todo o campo do tra-
tamento oncoldgico’, disse o coautor Elias
Sayour, oncologista pediatrico. “Poderfa-
mos desenvolver uma vacina inespecifica
ainda melhor para mobilizar e redefinir a
resposta imunolégica, de forma que pu-
desse ser essencialmente uma vacina uni-
versal contra o cancer, pronta para uso.’

Conforme os cientistas, a pesquisa se ba-
seou em oito anos de trabalho de Sayour
combinando nanoparticulas lipidicas e mR-
NA. Essas moléculas sao encontradas em to-
das as células e carregam a informacéo gené-
ticanecessaria paraa producao de proteinas.

Aceleracao da defesa

Em julho de 2025, o laboratério de Sa-
your descobriu que, para provocar uma
forte reacao antitumoral, eles nao precisam
atacar uma proteina alvo especificaem um
cancer; em vez disso, podem simplesmen-
te acelerar o sistema imunoldgico — como
se estivessem combatendo um virus.

A combinacio da vacina experimental de
mRNA “néo especifica” patenteada por Sayour
com medicamentos anticincer comuns, cha-
mados inibidores de ponto de controle imuno-
l6gico, desencadeou uma forte resposta antitu-
moral em modelosanimais. O imunizante expe-
rimental erainespecifico paraa protefna spike da
covid-19ou qualquer outrovirus, ou cances, mas
baseava-se em tecnologia semelhante a das va-
cinas contra o coronavirus.
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Elias Sayour, a esquerda, trabalhando no laboratério: “Isso deve revolucionar todo o campo do tratamento oncoldgico”
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Cientistas da equipe revisam os resultados: "Implicacoes extraordinarias”

Apos essa descoberta, os cientistas se
perguntaram se a vacina de mRNA contra
a covid funcionaria no combate aos tumo-
res. Para averiguar essa hipétese, a equipe
analisou dados de pacientes com cancer de
pulmao de células nao pequenas em esta-
gio 3 e 4 e melanoma metastatico.

Ao avaliar as informagoes, notaram que re-
ceber uma vacina de mRNA contra covid den-
tro de 100 dias apds o inicio da imunoterapia

Nova chave para
combater tumores

Cientistas do Fox Chase Cancer Cen-
ter, nos Estados Unidos, descobriram um
novo mecanismo pelo qual o sistema
imunolégico do corpo responde a in-
feccdes virais, uma estratégia que po-
de ser aproveitada para tratar tumores
no futuro. O estudo, publicado recente-
mente na revista Nature, se concentrou
na proteina ZBP1, conhecida como um
‘sensor’ para invasores virais.

Pesquisadores acreditavam que ela
detectava material genético estranho de
virus, desencadeando a autodestruicao
das estruturas infectadas e impedindo
a propagacao da infec¢ao. No entanto,
o trabalho revela que o sinal detectado
pela ZBP1 ndo vem apenas do organis-
mo estranho, mas também da prépria
célula hospedeira.

“Essa descoberta inverte uma premis-
sa fundamental da imunologia’, disse Sid-
dharth Balachandran, diretor do Centro de
Imunologia da Fox Chase e autor sénior do
estudo. “Costumévamos pensar que os vi-
rus forneciam os sinais que alertam as cé-
lulas sobre o perigo. Agora sabemos que
nossas proprias células podem criar esses
sinais, e essa revelacdo abre caminhos in-
teiramente novos para a medicina.”

Em vez de detectar algo fabricado por
virus, as células infectadas produzem sua
prépria forma incomum de RNA, chama-
daZ-RNA, como um sinal de socorro. Esse
RNA desencadeia uma reagao que leva as
estruturas infectadas a autodestrui¢do an-
tes que os patégenos possam sequestra-las.
As descobertas mostram que o hospedei-
10, € ndo o agente infeccioso, gera o gatilho
crucial para a reacao de defesa.

Aplicacoes contra o cancer

Segundo os cientistas, a descoberta traz
implicagdes significativas para a imuno-
terapia, um tipo de tratamento que utili-
za o sistema imunoldgico do corpo para
reconhecer, atacar e matar células can-
cerigenas. Usando métodos molecula-
res e bioquimicos, a equipe descobriu
que as mesmas vias celulares que ge-
ram o Z-RNA do hospedeiro durante a
infeccdo viral podem ser ativadas quimi-
camente dentro dos tumores.

Ao reativar os proprios elementos re-
trovirais da célula, os pesquisadores po-
dem fazer com que os tumores “parecam
infectados’, disse Balachandran, levan-
do o sistema imunoldgico a atacé-los.

estava associado a uma vida significativamente
mais longa. A diferenca mais robusta ocorreu
em pacientes que nao esperavam uma respos-
ta forte, com base na composicao molecular de
seus tumores e outros fatores.

Faisca e combustivel

Jeanley Vieira, dermatologista e coor-
denador do projeto Atendimento Médico

Arquivo cedido

Especializado Itinerante (Amei), voltado
para o rastreio de cancer de pele, no Piaui,
detalhou o motivo dessa estratégia fun-
cionar melhor quando aplicada no ini-
cio do tratamento. “E como juntar faisca
e combustivel ao mesmo tempo: a vacina
dé o empurrao para o sistema imunolégi-
co, e a imunoterapia permite que ele ata-
que o cAncer com menos barreiras. Fazer
isso junto, logo no comeco, tende a so-
mar forgas.”

O trabalho usou os registros de 180 pa-
cientes com cancer de pulmao avangado
que receberam a vacina contra a covid-19
em um periodo de 100 dias antes ou depois
do inicio da imunoterapia e 704 pacientes
tratados com os mesmos medicamentos,
ndo imunizados. A estratégia foi associada
auma sobrevida mediana quase dobrada,
de 20,6 meses para 37,3 meses.

Dos pacientes com melanoma metasta-
tico, 43 receberam a vacina em até 100 dias
apos o inicio da imunoterapia, enquanto
167, ndo. Com a imunizacao, a sobrevida
aumentou de 26,7 meses para uma média
entre 30 e 40 meses.

Para Matheus Andrade, oncologista do
Hospital Brasilia, da Rede Américas, um
ponto interessante do estudo € amudanca
de paradigma proposta. “Até agora, muitas

Palavra de especialista

Potencial
enorme

Este estudo tdo interessante e
promissor refor¢a o potencial trans-
formador da tecnologia de mRNA,
mostrando que ela pode ser uma
ferramenta de imuno-oncologia de
precisdo, indo muito além da pre-
vengdo de infecgoes. Isso é especial-
mente relevante atualmente, em que
Jjd vemos avangos no tratamento
com imunoterapia, ndo somente no
cancer de pulmdo e melanoma, mas
também em outros tipos de tumores.
Embora os resultados sejam anima-
dores, é preciso cautela, pois sdo re-
sultados preliminares e observacio-
nais que precisam de confirmagdo e
validagdo com um estudo randomi-
zado e multicéntrico. Dessa forma,
ainda ndo é possivel e seguro reco-
mendar a vacina de covid-19 como
parte do tratamento contra o cancer.

Tatiany Vargas, oncologista
clinica do Sirio-Libanés em Brasilia

pesquisas em vacinas de mRNA contra o
cancer buscavam direcionar a resposta
imune para antigenos especificos do tu-
mor. Este trabalho evidencia que mesmo
uma vacina desenvolvida para outro fim
pode exercer um efeito benéfico ao estimu-
lar de forma inespecifica o sistema imuno-
légico e tornd-lo mais responsivo a imuno-
terapia” Segundo ele, “isso abre uma nova
perspectiva sobre como podemos usar va-
cinas ja existentes para potencializar o tra-
tamento do céncer”.

Na contramao, receber vacinas contra
pneumonia ou gripe sem mRNA nao re-
sultou em alteragdes na longevidade. O
préoximo passo dos pesquisadores € lan-
¢ar um grande ensaio clinico para com-
provar os achados.

Conforme Gabrielle Scattolin, onco-
logista e membro da Sociedade Brasilei-
ra de Oncologia Clinica (Sboc), o estudo,
apresentado recentemente no congres-
so da Sociedade Europeia de Oncologia
Médico, testou essa hipdtese em pacien-
tes com cancer de pulmao e melanoma
— tumores reconhecidamente imuno-
génicos. “No entanto, ainda sdo neces-
séarios estudos prospectivos de fase III
e incluam outros tipos de tumores para
confirmar estes achados.”

Estudo liderado por Siddhart Balachandran mexe com premissa fundamental da imunologia; revelacao abre novos caminhos

Segundo ele, se for possivel fazer um
cancer imitar uma infeccéo viral, “po-
demos enganar o sistema imunoldgico,
fazendo-o vé-lo como perigoso”.

Estudar o virus

O estudo se baseou em pesquisas
anteriores que revelaram como os

virus da gripe destroem as células
que infectam. A equipe determi-
nou que a infeccdo pelo virus da
gripe desencadeia uma forma es-
pecializada de morte celular pro-
gramada, a necroptose, um pro-
cesso fundamental no controle da
disseminacdo viral.

Agora, o laboratdrio de Balachandran

firmou uma parceria com o Centro de
Modelagem Molecular da Fox Chase
para desenvolver uma nova classe de
pequenas moléculas que acionam com
seguranca essas vias antivirais em cé-
lulas cancerigenas. O objetivo é expan-
dir a eficdcia da imunoterapia para tu-
mores que atualmente ndo respondem a
esse tipo de tratamento.



