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Ebola curavel

O processo de cura do ebola durou mais de
guatro décadas e contou com os esforgos de
diversos pesquisadores. Esse processo conduziu
as ultimas pesquisas em que o teste clinico foi
capaz de reduzir a taxa de letalidade do virus
para até 6%.




0 QUE FALAM
SOBRE O ASSUNTO
DESTA EDICAQ?

Pesquisadores estudam o
virus ebola.

Novo tratamento passou por testes clinicos
gue mostraram chance de sobrevivéncia em
90% de pacientes infectados pelo virus

ma cura definitiva para o virus ebola pode estar proxima: duas drogas

reduziram a taxa de mortalidade da doenca em testes clinicos na

Republica Demaocratica do Congo. A chance geral de sobreviver com o
novo tratamento é de 90%. Os farmacos usados, chamados de REGN-EB3 e
mAb114, atacaram o virus junto a anticorpos, neutralizando o seu poder de
infeccao em células humanas.
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“Daqui pra frente, nao diremos mais que o ebola é incuravel”, afirmou
Jean-Jacques Muyembe, diretor-geral do Instituto Nacional de Pesquisas
Biomédicas da Republica Democratica do Congo. “Esses avangos ajudardo a
salvar milhares de vidas.”

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS]) e o Instituto Nacional de
Alergia e Doencas Infecciosas dos EUA (da sigla em inglés, NIAID), a escolha
por investir nas drogas veio apds o descarte de duas outras, ZMapp e
Remdesivir, que tiveram resultados menos eficazes.

O diretor do NIAID, Anthony Fauci, anunciou que a taxa de mortalidade em
tratamentos com ZMapp foi de 49%, enquanto que com Remdesivir foi

de 53%. Houve menos mortes com o REGN-EB3 [29%)] e nos testes de
mAb114 (34%).

Pacientes que foram submetidos aos testes logo apds ficarem doentes
tiveram resultados ainda melhores, sendo que a taxa de morte com o
REGN-EB3 foi de apenas 6% e de s6 11% com o mAbl114.

As drogas que tiveram os melhaores resultados devem ser testadas agora em
condigdes mais diversificadas. “Quanto mais aprendermaos sobre esses dois
tratamentos, e como eles podem complementar a saude publica, incluindo
em rastreio e vacinacao, mais préximaos estaremaos de transformar o ebola de
uma doenca assustadora para algo tratavel”, afirmou Jeremy Farrar, diretor
de um grupo anti-ebola da OMS.

Redacdo Galileu. Duas novas drogas reduzem mortes por ebola na Republica Demaocratica
do Congo. Revista Galileu, 13 ago. 2019. Disponivel em: <https://revistagalileu.globo.com/
Ciencia/Saude/noticia/2019/08/duas-novas-drogas-reduzem-mortes-por-ebola-na-
republica-democratica-do-congo.html>. Acesso em: 9 set. 20109.



Cura para o ebola pode finalmente
estar a caminho
Tratamentos experimentais realizados no Congo

estao aumentando as chances de sobrevivéncia
dos pacientes

Por Rodrigo Loureiro
12 de agosto de 20109.

Sao Paulo — Cientistas que estao trabalhando
no Congo podem ter descoberto a cura
para uma das doengas mais martais
da humanidade, o ebola. De acordo
com a Wired, depois de uma série
de testes clinicos, a Organizacao
Mundial da Saude, em conjunto
com outras instituicdes médicas,
anunciou que dois tratamentos
experimentais conseguiram g
aumentar drasticamente as i b i il
chances de sobrevivéncia dos i
pacientes.

“De agora em diante, nds ndo vamos mais dizer que o ebola ndo tem cura”,
disse Jean-Jacques Muyembe, diretor do Instituto Nacional de Pesquisa
Biomédica no Congo. Os resultados foram obtidos a partir de testes iniciados
em novembro na regido leste do pals, onde um surto deixou mais de 2,8 mil
pessoas infectadas e preocupa o continente africano.

Mortal, o ebola é altamente contagioso e pode ser transmitido por humanaos
e outros mamiferos pelo contato com o sangue ou por outros fluidos
carporais de pessoas ou animais infectados. Os sintomas, que incluem febre,
diarreia e dores musculares, tendem a aparecer até trés semanas apads a
infeccdo. Os pacientes que ndo resistem a enfermidade marrem pouco mais
de duas semanas depois do diagnastico.

Divididos em grupos, 0s pacientes receberam um antiviral ou trés tipos de
anticorpos monoclonais. A taxa de mortalidade de 75% foi reduzida para
49%, 34% e 29% com o uso de diferentes coquetéis de medicamentos
monaoclonais. 0s resultados foram ainda melhores em pacientes que
receberam o tratamento nos primeiros dias apds estarem doentes. Neste
caso, o indice de fatalidade caiu para 6% com o tratamento realizado com
remeédios da empresa Regeneron Pharmaceuticals.

Apesar da noticia ser positiva, ainda ha muito o que ser feito para erradicar
a doenga. “As noticias de hoje nos colocam um passo mais préximao de
salvarmaos mais vidas”, afirmou Mike Ryan, diretor da OMS. “Mas ainda ha
muitas pessoas distantes desses centros de tratamentos e que ndo sao
encontradas a tempo para se beneficiarem dessas terapias.”

Vale lembrar gue uma vacina experimental ja estad sendo utilizada no
Congo desde 2018, ainda nao havia registros de tratamentos efetivos que
pudessem agir de forma reativa contra o virus. Ou seja, enquanto a vacina
apenas ajudava a prevenir a infeccao, nao havia uma resposta meédica
eficiente para tratar os pacientes que ja haviam contraido o virus.

LOUREIRO, Rodrigo. Cura para o ebola pode finalmente estar a caminho. Revista Exame,
12 ago. 2019. Disponivel em: <https://exame.abril.com.br/ciencia/cura-para-o-ebola-
pode-finalmente-estar-a-caminho/>. Acesso em: 12 set. 2018.
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Imagem do virus ebola por
microscopia eletronica.
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Graciele Almeida de Oliveira

Ebola e o processo de descoberta de um
tratamento eficaz

estd relacionado a um dos primeiros locais de surtos registrados da

doenca, o Rio Ebola, na Republica Democratica do Congo, que na epoca
se chamava Zaire. Desde sua detecgao em 1976, as pesquisas cientificas
foram impaortantes no processo de identificacdo do virus, tratamento dos
infectados e cuidados dos sobreviventes.

O ebola é um virus altamente contagioso e letal. 0 nome do virus

Em agosto de 2019, Jean-Jacques Muyembe, diretor do Institut National

de Recherche Biomedicale do Congo anunciou que o ebola deixou de
serincuravel. Essa foi a conclusao de um estudo clinico em que dois
tratamentos experimentais aumentaram drasticamente a taxa de
sobrevivéncia de pacientes infectados. O processo de cura do ebola durou
mais de quatro décadas e contou com os esforcos de diversos pesquisadores.
Esse processo conduziu as Ultimas pesquisas em que o teste clinico foi capaz
de reduzir a taxa de letalidade do virus ebola para até 6%.




Afinal, o que causa o ebola?

0 desenvolvimento dos sintomas
do virus ebola pode levarde 2 a 21
proteina dias e nos primeiros momentos

: assemelha-se a outras doencas
tropicais como malaria, febre
tifoide e febre amarela.

Em 1976, médicos no entao Zaire,
depararam-se com o surto de uma
infeccao com sinais e sintomas de
uma doenca tropical hemorragica
muito severa. Viram-se diante

de uma doenca misteriosa que
levava ao desenvolvimento de uma
sindrome de febre hemorragica,
causando a morte do paciente em
cerca de uma semana.

capsideo proteico

A identificacao da doenca ocorreu
por meio de analise de amostras
coletadas dos pacientes realizada
VI'I_US Ebola em Iabor_atérios da Bélgica, dq
Reino Unido e dos Estados Unidos.
Por meio de testes em linhagens
celulares e cobaias, foi identificado

0 agente causador (ou etioldgico) da febre hemorragica, um virus até entao
desconhecido.

Todo virus @ um parasita intracelular obrigatdrio, ndo sendo capaz de
resistir muito tempo no ambiente externo, e é essencialmente composto
de um genoma de acido nucleico dentro de um capsideo proteico. Um virus
€ um agente hiolégico submicroscépico capaz de infectar e redirecionar

as reacBes de uma célula para criar cépias de si mesmo. A infeccao viral
usualmente leva a ruptura da célula hospedeira, liberando outras particulas
virais, que paodem iniciar a infeccdo de outras células da vizinhanca.

No caso do ebola, 0 agente etioldgico € um dos virus da Familia Filoviridae
do género ebolavirus. Atualmente, ja foram descritas cinco espécies do
ebolavirus: Tai Forest ebaolavirus (Tai Forest virus, TAFV), Sudan ebolavirus
(virus Sudao, SUDV], Bundibugyo ebolavirus (virus Bundibugyo virus, BDBV],
Zaire ebolavirus (virus ebola, EBOV] e Reston ebolavirus (virus Reston, RESTV).
Este Ultimo afeta apenas primatas ndo humanos. Assim como o0 nome

do virus ebola, os demais tiveram suas arigens relacionadas ao local de
aparecimento da doenca.

Como outros virus dessa familia, o ebolavirus apresenta um envelope que
possibilita a internalizacdo do genoma em uma célula, e seu material
genetico @ composto de uma fita simples de RNA.

A transmissao do ebola entre seres humanos acontece pelo contato fisico
direto e proximo com pessoas infectadas ou por meio de fluidos corporeaos.
A entrada do virus nas celulas hospedeiras acontece por meio de adesao
celular sequida de endocitose e fusao do envelope viral a membrana celular.
Uma vez no citoplasma, o RNA viral é replicado, e as novas proteinas do virus
sao traduzidas pelos ribossomos da célula hospedeira. Uma vez tudo pronto,
todas as partes do virus sao montadas na membrana plasmatica.




eplicacao viral do ebola acontece rapidamente e as copias
do liberadas no fluido extracelular chegando a varias

artes do organismo e ativando o sistema imune que causa
uma resposta inflamataria no organismo. O ebola acaba
evando a necrose do figado, o que reduz a sintese de fatores
oagulantes e proteinas plasmaticas, explicando a severa
a de coagulagao observada na infeccao. Também
bservada a necrose do bacg, rins, linfonodos, testiculos
i0S, assim como dano microvascular associado
udancas da permeabilidade vascular, ou seja, a
acidade de transferéncia de substancias entre os

50S e 0s tecidos. Esse quadro esta relacionado aos

- sinais e sintomas do virus ebola, em que os pacientes

~ apresentam inicialmente febre, fadiga, dores musculares,
cabeca e de garganta, que podem ser confundidas

com outras doencgas induzindo a um diagnastico
~. errado.Com a progressao do ebola, o paciente
~ ) apresenta vomitos, diarreia, deficiéncia
nas funcdes hepaticas e renais.
Alguns casos apresentam
sangramento interno e

externo.
Pesquisa da vacina para o
virus ebola

Tratamento atual e o estudo clinico

Uma forma de se combater o ebola encontrada por pesquisadores foi a
vacinacao, utilizando como antigeno uma parte da estrutura gque compde
0 ebola e que ndo causa a doenga e que leva a criacdo de uma memaria
imunoldgica. Caso a pessoa vacinada venha a ter contato com o virus, o
sistema imune é capaz de reconhecé-lo e elimina-lo. Apesar de se mostrar
eficiente na protecao de pessoas préximas aos pacientes, a vacina nao se
apresentou eficaz no tratamento de pessoas ja infectadas, pois ela ainda
estd em fase de licenciamento.

A vacina para o virus ebola usa a informacao
genetica do praprio virus para ativar a producao
de antigenos em uma célula hospedeira. Esses
antigenos ficam dispostos do lado externo da
membrana celular, podendo assim ativar a
producdo de anticorpos pelas células do sistema
imunoldgico.

célula antigeno virus

molécula
de entrega

Virus ebola

ativacao

memgdria celular




anticorpos monoclonais:

sao um tipo de molécula que
se liga a um antigeno de forma
especifica. Eles neutralizam
antigenos e promovem a

destruicdo de alguns micrébios.

Atualmente, o tratamento dos pacientes infectados com o
virus ebola ainda consiste no cuidado dos sintomas, ou seja,
avaliar a pressdo arterial, os niveis de oxigénio no sangue e
0 uso de medicamentos antipiréticos. Por isso, os resultados
do teste clinico que avaliou o uso do antiviral Remdesivir e
dos anticorpos monoclonais ZMapp, Regeneron e MAb114,
no tratamento de pacientes infectados com o virus ebola,
anunciados neste ano, sao tao importantes.

0 Remdesivir é conhecido por sua acao antiviral multiespectro contra
diversaos virus de RNA. A droga tem estrutura analoga a uma das bases
nitrogenadas que constitui o RNA: 0 ATP. No processo de construcao do RNA,
esse antiviral se liga ao local onde deveria se ligar o ATP e a transcricao do
RNA viral é bloqueada. Ao se usar apenas essa droga, os testes apontaram
gue a mortalidade dos pacientes cai para 33% para aqueles que foram
tratados logo no inicio da infeccdo e para 53% quando estdo em estagio
mais avancado da doenca.

Os resultados obtidos com os anticorpos manoclonais sao ainda mais
promissaores. 0s anticorpos maonoclonais sao proteinas grandes cujas
estruturas tém o formato de um Y e sao capazes de reconhecer bactérias e
virus, como no caso do ebola, e recrutar células do sistema imunoldgico.

Os anticorpos monoclonais ZMapp, Regeneron e MAb114 levaram a

uma reducdo da letalidade para 24%, 6% e 11%, respectivamente. Por

gue eles mostraram resultados diferentes? Eles sdao anticorpos que
reconhecem partes diferentes do antigeno/virus. 0 ZMapp consiste em
uma combinacao de trés anticorpos preparados com base em estudaos
com camundongos e humanaos. 0 MAb114 é um anticorpo obtido por meio
da clonagem de linfécitos B de um paciente que sobreviveu ao ebola em
1995. J3 0 Regeneron contém trés anticorpos maonoclonais com diferentes
propriedades.

Um processo cuidadoso...

O processo de descoberta de novaos tratamentos para uma doencga requer
uma série de estudos, que vao desde sua identificacao, caracterizacao,
entendimento dos mecanismos de acdo e desenvolvimento de testes até a
analise de resultados. O processo de se fazer ciéncia nao é isolado e conta
com pesquisas realizadas por cientistas de todo o mundo, que colaboram
no processo de entendimento de uma doenca ajudando a montarum
“quebra-cabeca”.

Antes do inicio do teste clinico, as drogas (medicamentos) devem passar
por testes pré-clinicos, gue sao testes de laboratério que visam avaliar a
eficacia, o alvo terapéutico e a dosagem segura. Esses testes envalvem tanto
ensaios in vitro, em cultura de células, e in vivo, em animais de laboratdrio.
Confirmadas a eficacia e a seguranca nessa etapa, seqgue-se para o estudo
clinico. Todo processo de estudo que requer o uso de modelo animal e
humano tem as etapas reguladas por comités de ética.

Nos estudas clinicos, os participantes sao humanos e tém conhecimento
gue estao participando de uma pesquisa cientifica. Eles assinam um termo
para a realizacao/participacac em um estudo para a avaliacao dos efeitos
dessa intervencao e como esses efeitos estdo associados a mudancas
biomédicas e na sua salde. No estudo clinico, existe um controle, ou seja, ha
a preocupacao em avaliar o desempenho da droga testada com o placebo
(inerte). O tempo médio gasto para o desenvaolvimento de um produto
farmacéutico pode chegar a mais de 14 anos.
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Acesse o link e
veja a distribuicdo
geografica dos
casos do ebola de
janeiro de 2014 até
dezembro de 2015,
registrados pela
OMS em 2015.
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http:/ftd.li/pt35bq

... € que continua mesmo depois da fase sintomatica.

Em 2014 foi registrado o maior surto de ebola, que infectou
aproximadamente 28 mil pessoas e levou a ¢bito mais de 11 mil delas.

0 acompanhamento do paciente é necessario nesse processo, gue continua
mesmo depois da fase sintomatica, ou seja, sobreviver ao ebola nao significa
gue os cuidados devam ser descartados.

Os sobreviventes ainda podem apresentar o virus mesmo depois de algum
tempo e de parecerem estar bem. Estudos mostraram a presenca do virus

no sémen de sobreviventes mesmo depois de 6 semanas e até mais de um
ano do fim da doenca. Também foi encontrado em fluido vaginal e no leite
materno.

QOutra preocupacao é em relagao ao tratamento de pacientes

gue apresentaram sequelas pos-ebala. As sequelas podem ser
musculoesqueléticas, ocular, auditiva, abdominal, neuronal, satide mental e
saude sexual.

Médicos, pesquisadores de diversas areas, como a da Saude Publica, e
governos devem trabalhar juntos no processo que afeta nao s6 as pessoas,
mas também a sociedade e a economia de um pais.

Researcher

al Institute of Health
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e da administracao do blog de Ciéncia da
Unicamp.
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1. Observe o grafico:

NUMERO DE PUBLICAGCOES SOBRE O EBOLA POR ANO
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Distribuicao do numero de publicacdes sobre o ebala encontrado por meio da ferramenta de
busca Pubmed da Medline.

Fonte: Disponivel em: <https:;//www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=ebola>.
Acesso em: 30 set. 2019.

Atualmente, existem por volta de 8 500 artigos cientificos sobre o ebola
registrados na base de dados do Medline, mas a distribuicao deles no tempo
nao € a mesma. Sugira uma explicagdo para essa distribuigao.

2. Ndo ha casos de ebola registrados no Brasil, mas recentemente tivemos um
surto de um virus, o Zika Virus, que esta associado a microcefalia em bebés de
mulheres infectadas com o virus na gravidez. Pesquise sobre 0 assunto e discuta
com seus calegas quais paliticas publicas seriam essenciais no processo de u
surto de infeccao.




TRATAMENTO

Atualmente existem tratamentos que ndo sao apenas para
os sintomas. Uma forma de se combater o ebola encontrada
por pesquisadores foi a vacinagao e a utilizacao de

medicamentos.

Os hospedeiros naturais do virus do ‘ a
0 ViRUS
0 agente da doenga é um virus
da familia Filoviridae, do género
Ebolavirus, descoberto em 1976,
a partir de surtos ocorridos
ao sul do Sudao e norte da
Republica Democratica do
Congo (anteriormente Zaire),
préximo ao Rio Ebola, mesmo
nome dado ao virus.

OS SINTOMAS

(Miniopterus inflatus). Esses
mamiferos transmitem o virus para
outros animais (macacos, roedores,

antilopes, gorilas, porco-espinho etc.).
~

PREVENCAO

« Evite dreas de surto.

« Lave as maos com frequéncia.
« Evite contato com pessoas infectadas.
- Ndo manuseie corpos de pessoas infectadas.

- febre « diarreia « inapeténcia & @
« cefaleia « vomitos ° odinofagia : ‘
« fraqueza « dor abdominal » manifestagoes

hemorragicas

- o

Esse virus passa para os humanos por contato com sangue, tecidos e/ou

V 4
fluidos corporais de animais e individuos infectados (incluindo cadaveres), ou
a partir do contato com superficies e objetos contaminados. Destaca-se que
nao ha registro na literatura de isolamento do virus no suor e pelo ar. 0 tempo

de incubacdo é de 21 dias.
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Conteilidos abordados:

« Ebolg;
« Vacinas;
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1. O grafico mostra o aparecimento dos primeiras artigos em 1977 um ano
apo6s o aparecimento do primeiro surto de ebola. 0 numero de artigos continua
pegueno até 2015, em que ha um aumento das publicacdes, possivelmente
relacionado a pesquisas realizadas a partir do surto de 2014.

2. Resposta pessoal.

O Articulagao Natureza tem como objetivo discutir temas relevantes com base nas
Ciéncias da Natureza e suas Tecnologias. No entanto, embora o contelido dessa area do
conhecimento seja utilizado para analisar os temas selecionados, ele nao se configura

como pré-requisito para o uso dessa ferramenta pedagdgica em sala de aula. O Articulagao
Natureza visa estimular a alfabetizacao cientifica, permitindo que os estudantes
compreendam o que esta além do gque é noticiado, despertando, assim, o gosto pela
ciéncia e pela aquisicdo de novos conhecimentaos.
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