(G

&% Ne° 25

ISSN 2446-7227

Autoras:
Rafaela Rossetti
Sarah Caroline Gomes de Lima

Vocé jé ouviu falar em um tipo de tratamento contra o cancer baseado em CELU-
LAS T-CAR?

Esse tipo de abordagem vem sendo amplamente estudada por pesquisadores de
diversos locais do mundo, inclusive do Brasil. Vamos conhecer melhor as células T-CAR
para entender como essa terapia funciona.

O QUE SAO CELULAS T-CAR?

As células T fazem parte do sistema imunoldgico, cuja fungdo é proteger o orga-
nismo. Essas células podem ser modificadas em laboratoério para produzirem em sua
superficie um receptor artificial chamado RECEPTOR QUIMERICO DE ANTIGENO,
também conhecido como CAR (do inglés, Chimeric Antigen Receptor). As células resul-
tantes passam, entdo, a serem denominadas CELULAS T-CAR.

Essa modificagdo é feita com o objetivo de tornar as células T mais potentes para
reconhecer e eliminar as células que compdem o céncer, as células tumorais.

A terapia com células T-CAR é um tipo de imunoterapia, uma vez que é baseada
em células do sistema imunoldgico. Assim, se pensarmos no sistema imunoldgico como
um exército responsavel por defender o organismo e as células T como soldados desse
exército, podemos imaginar que as células T-CAR sdo soldados com um treinamento
potente e especializado para combater um alvo especifico: as células tumorais.


http://lattes.cnpq.br/2784256078906242
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QUAL A ESTRUTURA DO CAR?

O CAR é formado pelas porgoes extracelular, transmembrana e intracelu-
lar. A porcao extracelular, ou seja, localizada fora da célula, é responsavel pelo reco-
nhecimento e ligagao ao alvo. A porgdo transmembrana faz a conexdo entre as regides
extracelular e intracelular. A porgdo intracelular, presente no interior da célula, é essen-
cial para a ativacdo das células T.

Apos o reconhecimento e ligacdo ao alvo, a célula T-CAR é ativada, sendo capaz
de promover a eliminacdo da célula a qual se ligou.
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O QUE O CAR RECONHECE?

O alvo do CAR é escolhido a partir de estudos prévios. No tratamento contra o
cancer, o objetivo é selecionar um alvo (molécula) presente principalmente nas célu-
las tumorais, de forma que as células T-CAR possam reconhecé-las e elimina-las sem
comprometer as células saudaveis. A molécula que vem sendo mais alvejada nesse tipo
de imunoterapia € a proteina CD19, encontrada em canceres hematoldgicos, como as
leucemias e linfomas de células B.
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Atualmente, existem quatro produtos de células T-CAR direcionadas a CD19
aprovados para uso em seres humanos. Eles sao denominados comercialmente como
Kymriah®, Tecartus®, Yescarta® e Breyanzi®.
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Dentre os paises da América Latina, o primeiro tratamento com células T-CAR foi
realizado no Brasil em 2019. Este tratamento foi desenvolvido e conduzido pelo Hemo-
centro e Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto, ambos da Faculdade de Medicina
de Ribeirdo Preto, Universidade de Sdo Paulo (HCFMRP-USP).
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COMO E O PROCESSO DE PRODUGCAO DA TERAPIA COM CELULAS T-CAR?

Todos os produtos de células T-CAR aprovados para uso clinico sdo produzidos de
forma personalizada, ou seja, as células T do prdprio paciente a ser tratado sdo modi-
ficadas para dar origem as células T-CAR. Este tipo de terapia personalizada também é
conhecida como autdloga.

A primeira etapa de producdo da terapia com células T-CAR consiste na obtencdo
das células T circulantes do paciente. Em seguida, em um laboratério especializado,
essas células T sdo ativadas e modificadas geneticamente para que passem a produzir
o CAR em sua superficie. Assim, as células T-CAR sdo geradas e expandidas. Por fim,
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estas células sdo infundidas de volta no paciente, podendo exercer a sua funcao de
reconhecimento e eliminagdo das células tumorais.
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