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Os elementos
da loucura

Pesquisa nacional revela que niveis de zinco e potassio—
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nas células cerebrais estariam ligados a esquizofrenia
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Pesquisadores brasileiros conseguiram
revelar pela primeira vez que as células
cerebrais vivas de uma pessoa diagnos-
ticada com esquizofrenia apresentam
niveis elevados de dois elementos qui-
micos — potdssio e zinco — que podem
ser revertidos com o uso de medica-
mentos. A descoberta abre caminho
para uma melhor compreensdo das
causas desta sindrome mental, assim
como para o desenvolvimento de no-
vos tratamentos.

Embora hé algum tempo os cientistas
desconfiassem que concentracdes
anormais destes e outros elementos,
como cobre, selénio e manganés (que
em quantidades muito pequenas sdo
essenciais para o bom funcionamento
das células), estivessem relacionadas
ao aparecimento da esquizofrenia, os
estudos anteriores tinham sido feitos
apenas em tecidos ndo neurais, como
sangue, ou em andlises das células ce-
rebrais de pacientes mortos, sem resul-
tados conclusivos.

ESTUDO INEDITO COM CELULAS VIVAS

Para contornar estas limitacdes, os ci-
entistas do Instituto de Ciéncias Bio-
médicas da UFR] e do Instituto D’Or de
Pesquisa e Ensino colheram células da
pele de um paciente esquizofrénico e
as fizeram regredir ao estdgio de célu-
las-tronco por meio de técnicas de re-
programacio genética.

Conhecidas como células-tronco de
pluripoténcia induzida (IPS, na sigla em
inglés), elas foram entdo induzidas a se
diferenciarem em células cerebrais cha-
madas progenitoras neurais, semelhan-
tes as presentes durante a fase de desen-
volvimento do cérebro e do sistema ner-
voso em embrioes. Vivas, estas células
passaram por andlises espectroscépicas
por raios X no Laboratério Nacional de
Luz Sincrotron, o que permitiu aos pes-
quisadores medir com precisao as quan-
tidades dos elementos quimicos nelas.

— Havia toda uma controvérsia na li-
teratura cientifica sobre a ligagao entre
as concentragoes destes elementos nas
células cerebrais com a esquizofrenia,
com alguns estudos indicando niveis
mais altos que os normais, enquanto
outros mostravam mais baixos — conta
Stevens Rehen, da UFRJ e do Instituto
D’Or, um dos autores do estudo, recen-
temente aceito para publica¢do no pe-

riddico cientifico “Schizophrenia Rese-
arch” — Até agora, porém, ndo tinha si-
do feita nenhuma medicao da presenca
destes elementos em células equiva-
lentes a neurdnios vivos, entao usamos
a tecnologia sincrotron e varreduras de
alto conteddo para identificar todos
tracos de elementos nelas.

Segundo Rehen, as andlises mostraram
que o estresse oxidativo faz com que as cé-
lulas cerebrais derivadas do paciente es-
quizofrénico tenham uma quantidade de
zinco cerca de trés vezes superior a de
uma pessoa comum, trazendo a reboque
uma elevacdo nos niveis de potassio, ja
que os canais de troca deste elemento nas
células sao controlados pelo zinco.

— Como consequéncia disso, a comu-
nicacgéo entre as células fica alterada, o
que pode ajudar a explicar os disparos nos
neuronios de uma pessoa com esquizofre-
nia que seriam a causa dos sintomas tipi-
cos da doenca, como alucinacgées, depres-
sdo e déficit cognitivo — diz Rehen.

Em um passo seguinte, os pesquisado-
res procuraram por maneiras de levar os
niveis de zinco e potéssio das células cere-
brais do paciente esquizofrénico de volta
aos de uma pessoa comum, obtendo su-
cesso com o valproato ou acido valproico,
um medicamento ja disponivel e atual-
mente usado para tratamento de epilep-
sia, desordens bipolares e prevencado de
enxaquecas.

— Isso ndo quer dizer que encontramos
uma cura para a esquizofrenia, mas sim
que descobrimos um mecanismo de alte-
racdo nas células cerebrais de um paciente
esquizofrénico que pode ser revertido
com um medicamento — ressalta Rehen,
lembrando que o paciente em questdo

"A comunicacgéo
entre as células fica
alterada, o que pode
explicar os sintomas
tipicos da doenga’

Stevens Rehen

Professor da UFRJ e pesquisador
do Instituto D'Or

néo responde aos tratamentos com as
drogas antipsicéticas padrao para casos da
doenca. — Assim, pelo menos no caso
deste paciente, ele poderia se beneficiar
de uma terapia que devolvesse os niveis
de zinco e potéssio de suas células cere-
brais aos comuns, em um exemplo de me-
dicina personalizada.

Ainda em prosseguimento ao estudo,
Rehen e sua equipe estdo desenvolvendo
outras linhagens de células cerebrais de
outros pacientes esquizofrénicos para ve-
rificar se elas também apresentam altera-
¢oes nas concentracoes de zinco e potas-
sio e respondem da mesma forma ao tra-
tamento com valproato.

— Talvez estas alteracoes sejam especifi-
cas de apenas alguns pacientes esquizo-
frénicos que nao respondem a outras tera-
pias, mas independentemente do que va-
mos encontrar, vamos avancgar na com-
preensao desta doenca que afeta aproxi-
madamente 1% de todas pessoas — diz.

BIOBANCO PARA 17 DOENGAS

E a esquizofrenia é apenas a primeira de
uma série de doengas cujos mecanismos
os pesquisadores brasileiros poderao estu-
dar a partir da geragao de células-tronco
de pacientes e a induc¢io de sua diferenci-
acao nos tecidos afetados ou relacionados.
Segundo Rehen, o Ministério da Satide es-
ta organizando junto as instituicdes de
pesquisa a formacdo de um biobanco
com IPS produzidas a partir de células de
pacientes com um total de 17 desordens e
males, abrangendo desde esquizofrenia,
autismo, Parkinson, Alzheimer e sindro-
me de Down a problemas no coracéo e di-
abetes. O objetivo é que o biobanco esteja
totalmente pronto e funcionando num
prazo de dois anos.

— Desde a descoberta de que é possi-
vel fazer células adultas regredirem ao
estagio de células-tronco, elas vém sen-
do muito usadas nos paises desenvolvi-
dos como plataforma para estudar diver-
sas doencas e agora ja podemos come-
car a fazer isso aqui também, retomando
investimentos e estudos em areas que
foram abandonadas pelas grandes in-
dustrias farmacéuticas pela falta ou len-
tidao nos resultados — afirma. — Com o
biobanco, os pesquisadores brasileiros
poderao trabalhar diretamente com as
células do tipo que sdo afetadas pelas
doencas vindas dos préprios pacientes,
o que pode revelar mecanismos ainda
desconhecidos das doencas além de ser-
virem de base para testes de novos me-
dicamentos e tratamentos. @
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Cristal de 4,4 bilhdes de anos é a pedra mais antiga do planeta

Mineral pode mostrar
quando a Terra se
tornou habitavel

ApAM WITHNALL
Do Independent

Uma pedra preciosa encontrada
em um rancho na Austrélia teria
4,4 bilhoes de anos, o que a tor-
na o objeto mais antigo conheci-
do do planeta. A descoberta mu-
da o entendimento cientifico
dos primeiros estagios da for-
macao da Terra, e mostra que
uma crosta formou-se em sua
superficie significativamente
mais rapido do que se pensava.
Para efeito de comparacao, o
Sistema Solar teria surgido ha
cerca de 4,56 bilhoes de anos, o
que significa que nosso planeta
demorou 160 milhées de anos
para desenvolver uma crosta.
Em artigo publicado na revis-
ta “Nature Geoscience’, uma
equipe de pesquisadores da
Universidade de Wisconsin, nos

Zircao. Pedra
encontrada em
sitio na Australia
tem apenas o
dobro do
diametro de

um fio de

cabelo humano

EUA, anunciou que seu estudo
mostra que a Terra era um am-
biente mais hospitaleiro do que
se pensava — e que ndo hd ra-
zao para duvidar que o planeta
ja tivesse alguma forma de vida
hé 4,3 bilhoes de anos.

A descoberta é tdao importan-
te que os cientistas usaram duas
técnicas para determinar a ida-
de do cristal de zircao, encon-
trado na Austrdlia em 2001 — o
decaimento radioativo do ura-
nio e outro mais sofisticado, a
tomografia de sonda atOmica.

A Terra se formou ha 4,5 bi-
lhoes de anos como uma bola
de rocha derretida. Autor prin-
cipal do estudo, John Valley,
professor de Geociéncias em
Wisconsin, assegura que seu le-
vantamento confirma a nocao
de que o planeta nasceu com
temperaturas suficientemente
frias para originar oceanos, e
talvez vida, mais cedo do que
outras pesquisas calculam.

— O que realmente nos inte-
ressa é: quando a Terra tornou-
se habitavel? — questionou.

Segundo o professor, a des-
coberta de que o cristal de zir-
cdo — e, assim, a formacdo da
crosta — ocorreu hé 4,4 bi-
lhoes de anos sugere que o pla-
neta era lar de vida microbiana
4,3 bilhoes de anos atras.

— Nao temos evidéncia de
que avida existia naquele peri-
odo. Mas também ndo temos
evidéncia de que nao existia —
destacou.

O mais antigo registro de vi-
da sao fésseis de estromatoéli-
tos, produzidos por uma forma
arcaica de bactéria ha cerca de
3,4 bilhoes de anos.

O zircao foi extraido de um
afloramento de rocha na regidao
de Jack Hills, no Oeste da Aus-
tralia. Para um cristal de tama-
nha importéncia, ele é muito
pequeno. Mede apenas 200 por
400 micrémetros, o equivalente
a duas vezes o didmetro de um
fio de cabelo humano.

— Se vocé segura-lo na palma
das maos e tiver uma boa visao,
poderé vé-lo sem uma lupa —
concluiu Valley. ®
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