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Uma luz sobre o cérebro

Ferramenta que une principios da Gptica a genética e permite visualizar o mais complexo orgao do corpo humano em plena
atividade rende o Prémio Nobel de Fisiologia ou Medicina a trio de cientistas, um norte-americano e dois alemaes

AFP

» PALOMA OLIVETO

ma das ferramentas mais trans-

formadoras da neurociéncia nas

ultimas décadas, a optogenética

rendeu o Prémio Nobel de Fisio-
logia ou Medicina de 2026 aos cientis-
tas Karl Deisseroth, Peter Hegemann e
Georg Nagel. A técnica, que permite ati-
var ou inibir células nervosas especificas
por meio da iluminacao, baseia-se em
uma proteina encontrada em uma mi-
nuscula alga unicelular. Com o método,
os pesquisadores alcangaram o que pa-
recia impossivel: visualizar o comporta-
mento dos neuronios sob diversas inter-
vencgdes no cérebro vivo.

Ao anunciar a premiacao, a Assem-
bleia Nobel do Instituto Karolinska, na
Suécia, afirmou que os trés cientistas fo-
ram escolhidos “por suas descobertas so-
bre canais idnicos controlados pelaluz e
optogenética” Segundo a instituicdo, os
trabalhos dos laureados lancaram as ba-
ses de uma nova era na neurociéncia. A
técnica possibilitou investigar como cé-
lulas nervosas especificas participam de
funcdes complexas, permitindo estudar
os circuitos cerebrais associados a me-
mdrias, sentimentos e comportamentos.

Aimportancia da descoberta estd tam-
bém na possibilidade de passar da simples
observacao do cérebro para a experimenta-
¢do direta de seus circuitos. Durante muito
tempo, pesquisadores conseguiam identifi-
car regioes cerebrais que se tornavam mais
ou menos ativas diante de uma determina-
da tarefa ou comportamento. Isso, porém,
ndo era suficiente para demonstrar que um
grupo especifico de neuronios era respon-
sével por determinada fun¢éo. Com a opto-
genética, tornou-se possivel ativar ou silen-
ciar células selecionadas e verificar o que
acontece em seguida. “Esse método estd
sendo usado agora em laboratérios de to-
do o mundo para revelar os mistérios do
cérebro’; destacou a Assembleia Nobel ao
apresentar a descoberta laureada.

Curiosidade

A histéria por trds do Nobel teve inicio
muito longe do cérebro humano. “Tudo co-
mecou com uma pergunta aparentemen-
te simples: como uma alga microscdpica
sabe nadar em direcdo a luz? Ninguém ali
estava procurando tratamento para doen-
¢a nenhuma. Foi a ciéncia basica, movi-
da pela curiosidade, que abriu essa porta),
conta Victor Santos, neurocientista, profes-
sor de neuroanatomia do Instituto de Cién-
cias Bioldgicas da Universidade Federal de
Minas Gerais e pesquisador apoiado pelo
IDOR Ciéncia Pioneira.

No inicio dos anos 1990, os alemaes
Peter Hegemann, 71 anos, da Universida-
de Humboldt de Berlim, e Georg Nagel, 73,
da Universidade de Wiirzburg, estudavam
a Chlamydomonas, uma alga unicelular
capaz de se orientar em direcao a luz. Eles
identificaram uma proteina sensivel a fon-
tes luminosas, a channelrhodopsin. Quan-
do iluminada, ela funciona como um canal
através da membrana celular, permitindo a
passagem de particulas carregadas, os fo-
ns. Essa movimentacao altera as proprie-
dades elétricas da célula.

O principio revelou-se especialmen-
te importante porque a comunicacao dos
neuronios depende de sinais elétricos pro-
duzidos pelo movimento de {ons através
de suas membranas. Hegemann e Nagel
também demonstraram uma caracteristica
que se tornaria fundamental para o desen-
volvimento posterior da técnica: quando a
proteina era introduzida em outras células,
essas estruturas também podiam se tornar
sensiveis a luz. O que inicialmente ajudava
a explicar o comportamento de uma alga
transformou-se, assim, em uma possivel
ferramenta para controlar células de ou-
tros organismos.
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Antincio do Prémio Nobel de Fisiologia ou Medicina no Instituto Karolinska, na Suécia: reconhecimento pela pesquisa revolucionaria dos circuitos cerebrais associados a memorias

Cérebro iluminado

Utilizando luz, este método permite ligar ou desligar

circuitos neuronais e mapear o cérebro
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Fonte: NobelPrize.org

Nascimento

Em meados da década de 2000, o nor-
te-americano Karl Deisseroth, 54 anos,
levou esse principio para a neurocién-
cia. A época na Universidade de Stan-
ford, na Califérnia, o pesquisador de-
senvolveu métodos que permitiram in-
troduzir proteinas sensiveis a luz em de-
terminados neurdnios e controlar sua
atividade por meio de pulsos luminosos.
Nascia a optogenética — denominacéo
que retine dois elementos centrais da
técnica: a Optica, responsavel pela luz,
e a genética, utilizada para fazer com

que células selecionadas produzam as
proteinas fotossensiveis.

O resultado funciona como uma espé-
cie de interruptor biolégico. Dependendo
das proteinas empregadas e da luz utiliza-
da, os pesquisadores conseguem controlar
a atividade de células nervosas seleciona-
das. A precisdo representou uma mudanca
importante em relacdo a técnicas que esti-
mulam regides cerebrais inteiras e, conse-
quentemente, atingem diferentes popula-
¢oes de células ao mesmo tempo.

A ferramenta abriu caminho para
uma nova maneira de investigar uma
das questdes mais complexas da biologia.
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Com a optogenética, é possivel estudar
como bilhées de células nervosas, orga-
nizadas em circuitos, produzem pensa-
mentos, movimentos, lembrancas, emo-
coes e comportamentos.

Em vez de apenas observar que deter-
minada drea cerebral estd associada a uma
funcao, os pesquisadores podem usar a op-
togenética para testar a participacao de po-
pulacoes especificas de neuronios. Ao con-
trolar a atividade dessas células em ani-
mais vivos, é possivel observar mudancas
no comportamento e estabelecer relacoes
causais que antes eram extremamente di-
ficeis de demonstrar.

Caminho para compreensao sobre disttirbios psiquidtricos

Observar mudancas no comportamento
em um cérebro vivo — o que a optogenéti-
ca possibilitou — tem implicagdes que ul-
trapassam o conhecimento basico sobre o
cérebro. Muitos distirbios neuroldgicos e
psiquidtricos estdo relacionados ndo neces-
sariamente a auséncia de uma determinada
estrutura cerebral, mas a alteracdes no fun-
cionamento e na comunicac¢ao entre circui-
tos. Identificar quais grupos de neuronios
participam desses processos pode ajudar os
cientistas a compreender mecanismos rela-
cionados a doencas e, a partir dai, procurar
novas estratégias terapéuticas.

O reconhecimento do Prémio Nobel
de Fisiologia ou Medicina 2026, porém,
ndo significa que a optogenética tenha se
transformado em um tratamento disponi-
vel para doencas neuroldgicas. O impacto
da ferramenta estd principalmente na pes-
quisa, que fornece uma maneira de inves-
tigar, com precisdo inédita, quais células
e circuitos estdo envolvidos em determi-
nadas funcdes.

Epilepsia

“No meu laboratdrio, a gente estuda a

epilepsia e como o cérebro forma uma espé-
cie de memoria das crises, o que chamamos
de engramas’, conta o neurocientista Victor
Santos, pesquisador da UFMG. “E esse tipo
de pergunta s6 se tornou possivel gracas a
légica que a optogenética trouxe: identificar
exatamente quais neuronios participam de
um fendmeno e testar o papel deles.”
Segundo o pesquisador, 0 conhecimen-
to dé os primeiros passos na clinica. “Esta-
mos no comeco, com estudos iniciais co-
mo 0s que tentam restaurar parte da visao.
Mas o maior presente dessa descoberta ja
estd ai: ela nos deu um mapa causal do

cérebro. E é desse conhecimento que vao
nascer as terapias do futuro.”

No antncio do prémio, a Assem-
bleia do Instituto Karolinska reconhe-
ce tanto a descoberta das proteinas que
tornaram a estratégia da optogenética
possivel quanto sua transformacgao em
uma ferramenta para investigar o sistema
nervoso. O norte-americano Karl Deis-
seroth e os alemaes Peter Hegemann e
Georg Nagel dividirao o prémio de 12 mi-
lhoes de coroas suecas (o equivalente a
R$ 5.967.148,80). Hoje, serd conhecido o
vencedor do Nobel de Fisica. (PO)

Mudanga na
neurociencia

A escolha de Karl Deisseroth, Pe-
ter Hegemann e Georg Nagel para
o0 Prémio Nobel de Fisiologia ou
Medicina de 2026 é extremamen-
te significativa para a neurocién-
cia. O trabalho desses pesquisado-
res ajudou a transformar uma das
grandes questoes da drea, a de co-
mo determinadas células e circui-
tos do cérebro produzem compor-
tamentos, emogdes e memdrias, em
uma pergunta que podemos inves-
tigar de modo muito mais preciso e
causal. A importancia disso é enor-
me porque, durante muito tempo,
a neurociéncia conseguia observar
que determinada regido do cérebro
estava relacionada a uma fungdo,
mas tinha muito mais dificuldade
para demonstrar se a atividade de
determinados neurénios ou circui-
tos era realmente necessdria ou su-
ficiente para produzir um determi-
nado comportamento. A optogené-
tica mudou esse cendrio. Ela per-
mite ativar ou inibir populagées
especificas de neurénios com pre-
cisao temporal e celular, inclusive
em animais durante o comporta-
mento, possibilitando testar rela-
¢coes entre a atividade de circuitos
neurais e fungées como memoria,
medo e recompensa. Considero que
este Nobel reconhece algo maior
do que uma técnica. Ele reconhe-
ce uma mudanga na maneira co-
mo investigamos o cérebro, possibi-
litando a neurociéncia manipular,
em tempo real e com precisdo, po-
pulagoes neuronais e circuitos e ob-
servar as consequéncias disso sobre
o0 comportamento, transformando
a forma como investigamos o fun-
cionamento do cérebro.
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