PESQUISA

Relacao entre células de defesa do corpo
humano e desenvolvimento de tumores ¢ tema
de estudo publicado em revista internacional

esquisadores do INCA tém conduzido estudos sobre

o comportamento de células do sistema imunol6-
gico, como os macrdfagos, que atuam como "faxineiros" do
nosso corpo, engolindo células mortas e microrganismos
invasores. Uma dessas pesquisas, intitulada Caracterizagdo
de estados de células mieloides em resolugdo de célula tinica
com implicagées no desfecho do cdncer, foi publicada na
revista Nature Communications em julho. Coordenada
pelo INCA, a investigacao foi realizada em parceria com
a Universidade Federal de Santa Catarina (UFSC), a
Universidade de Sao Paulo (USP) e a Universidade Estadual
de Campinas (Unicamp).

No caso do cancer, os macréfagos podem ter um papel
duplo. Alguns atacam diretamente as células cancerosas e
estimulam a reacdo do sistema de defesa. Outros podem
ser "enganados” pelo tumor para promover seu cresci-
mento e disseminacdo, suprimindo a resposta imunolégica
e ajudando a formar novos vasos sanguineos para o proprio
tumor. “E fundamental examinar esses comportamentos
e identificar e estabelecer diferengas entre as subpopula-
¢coes de macrofagos [tipos especificos de macrofagos, que
exercem fungdes distintas entre si], apresentando oportu-
nidades para a criagdo de novas terapias. Para isso, temos
trabalhado com metodologias inovadoras como o sequen-
ciamento de células Unicas integrado a bioinformatica”,
observa a lider do Laboratorio de Bioinformatica do INCA,
Mariana Boroni, que coordenou o estudo.

A pesquisa investigou como as células imunes deriva-
das de mieloides (tecido responsavel pelo surgimento das
células do sangue) - com foco em macrdéfagos associados
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a tumores - impactam o progndstico e a resposta ao trata-
mento de pacientes com cancer, devido a sua capacidade
de adaptacdo e de mudanca de comportamento. “Fomos
capazes de reconhecer e caracterizar os principais tipos
de macroéfagos que podem ser encontrados em tumores
solidos e entender como essas subpopulacgdes especificas
afetam o curso da doenga”, explica Gabriela Raposo, douto-
randa do Programa de Pds-Graduagdo em Oncologia (PPGO)
e primeira autora do estudo.

Em busca de novas terapias

Para realizar o trabalho, a equipe analisou, durante
quatro anos, dados de 392.204 células provenientes de
13 conjuntos de bases publicas, abrangendo sete tipos de
tumores sélidos. O objetivo foi mapear em alta resolugao os
diferentes tipos de células imunes originadas de mieloides,
em especial os macréfagos. “Em linhas gerais, os resulta-
dos mostram que existem subpopulacdes especificas que
estdo ligadas a progressido tumoral e muito presentes nos
tumores de alta malignidade, como o de mama triplo nega-
tivo e o de ovario”, acrescenta Gabriela.

Segundo as pesquisadoras, um dos avan¢os mais signi-
ficativos do projeto é o fato dele permitir a caracteriza-
¢do dos macrofagos e de seus respectivos biomarcadores,
que estdo relacionados a um progndstico desfavoravel em
cancer. “A identificacao dessas populacdes de macréfagos
possibilita o desenvolvimento de biomarcadores voltados
para a medicina de precisdo, assim como abre caminho
para o desenho de novas imunoterapias para o tratamento
de tumores sélidos”, complementa Mariana.

Equipe investigou como células
imunes impactam o progndstico do
cancer e a resposta ao tratamento




