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Nova pesquisa sugestiona que molécula tem potencial terapéutico contra
cancer de pulméao causado por exposi¢cao ao amianto



Por Karina Ninni | Agéncia FAPESP
15/05/2024 09h46 Atualizado: 15/05/2024

A exposicao ao amianto (asbesto) pode causar um tipo raro, mas altamente agressivo de cancer
de pulméo, conhecido como mesotelioma pleural maligno, com um prognaéstico de sobrevida de

seis a 18 meses. Devido a essa alta taxa de mortalidade, é crucial identificar novos marcadores
preditivos e progndsticos para a doenca.

Em um artigo publicado no periédico Frontiers in Imunology, patologistas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo (FM-USP) sugerem que a expressao de uma molécula
chamada mesotelina — uma proteina sintetizada por células tumorais do mesotelioma — pode
ajudar a prever a evolucao clinica do paciente. Além disso, a proteina pode ser um potencial alvo
terapéutico.

"Existem varios outros alvos terapéuticos, mas essa proteina tem sido um candidato muito
promissor, a 'menina dos olhos', tanto como marcador progndéstico quanto preditivo da doenca,
mas ndo é so isso. Ao inibi-la, vimos que é possivel diminuir a proliferacao celular e conter o
crescimento tumoral”, diz Vera Luiza Capelozzi, uma das autoras do artigo.

A exposicao as fibras de asbesto destrdi as células mesoteliais normais da pleura, membrana que
reveste o pulméo. A doenca se desenvolve a partir do efeito combinado entre as células da
pleura e os macrofagos (células de defesa) que fagocitam as fibras do asbesto.

"O asbesto é um silicato que tem a estrutura semelhante a de um cristal. Quando a fibra de
asbesto é inalada, o macréfago, nossa principal célula de defesa, fagocita essa fibra, mas nao
consegue destrui-la. Com o tempo, ocorrem reagdes inflamatorias recorrentes. Ao redor do
macréfago estdo as células normais da pleura. Com o passar dos anos, as células mesoteliais
gue tiveram contato com essa fibra podem se proliferar sem controle e, bwin app casino bwin app
casino uma dessas divisdes, podem se transformar bwin app casino bwin app casino células
neoplasicas.", explica Capelozzi.

O mesotelioma pleural costuma ficar latente por um periodo e costuma aparecer apés os 50
anos, acometendo mais homens do que mulheres, principalmente trabalhadores ou ex-
funcionarios de empresas que empregavam ou empregam asbesto bwin app casino bwin app
casino materiais como caixas d'agua, telhas, forros, pisos e divisérias. Em 2024, o Brasil proibiu
0 uso de amianto, depois de anos de pressao das vitimas de doencas causadas pelo material,
entre elas o mesotelioma pleural.

Descobertas promissoras no tratamento do mesotelioma pleural maligno

Na busca por um tratamento promissor para a doenga, 0s cientistas investigaram a expressao
proteica da mesotelina e do fator programmed cell death ligant 1 (PD-L1), uma proteina que
regula a resposta de defesa e previne a autoimunidade.

"A expressdo de PD-L1 e mesotelina pelo tumor cria uma barreira funcional contra as células
malignas, inibindo bwin app casino migracao e restaurando o cenario imunologico”, afirma
Capelozzi. A equipe de cientistas mostrou que a mesotelina remodela a matriz imunolégica do
microambiente tumoral, recrutando diferentes tipos

Risco de Expresséo de Expresséao de Infiltracdo de células linfoi
morte mesotelina PD-L1 CD4+

Pacientes nao 3 vezes Baixa Alta Baixa

operados maior

Os cientistas também descobriram que, com base na intensidade da coloracdo assumida pela
mesotelina, ela pode ser hiperexpressa, hipoexpressa ou negativa no tecido tumoral. Observe a
tabela abaixo, demonstrando o risco de morte bwin app casino bwin app casino pacientes néo
operados bwin app casino bwin app casino relacdo a expressao de mesotelina, PD-L1 e
infiltrac&o de células linfoides T CD4+ no microambiente tumoral.

Concluindo, o estudo demonstrou a importancia da mesotelina como biomarcador e alvo



terapéutico no tratamento do mesotelioma pleural maligno e avaliou bwin app casino relagdo com
o0 sistema imunoldgico no cenario do microambiente tumoral. Além disso, a pesquisa conseguiu
fazer a reacdo antigeno-anticorpo no tecido tumoral para detectar a expressao dos
biomarcadores e quantificar a expressao de diferentes marcadores.
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