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Oito anos de
aperfeicoamento

este més de setembro, a revista unespciéncia
N completa oito anos de existéncia. Para comemorar,
oferecemos ao leitor uma viagem por pesquisas de nossa
Universidade. Comegamos com o Centro de Assisténcia
Toxicoldgica, o Ceatox. Em seguida, vamos conhecer
aplicacOes biomédicas da membrana de latex natural e o
Centro de Estudos de Venenos e Animais Peconhentos,
0 Cevap, um centro especializado em medicina transla-
cional. Temos ainda textos sobre o direito da pessoa com
deficiéncia, 0 manejo integrado de doencas na agricultura
e em defesa da pesquisa académica.

Ha ainda contetdos exclusivos (site www.unespciencia.
com.br) sobre rappers e narradores, 0 V Congresso Inter-
nacional de Literatura Infantil e Juvenil, como deve ser
um laudo patrimonial, acepcdes histéricas e filoséficas
da melancolia, os primeiros passos para a constituicdo
de um Centro de Inovagdo Tecnoldgica no municipio de
Bauru e sobre o filme Animais noturnos, de Tom Ford.

Esperamos que os ultimos oito anos tenham nos aper-
feicoado rumo a um futuro com cada vez mais informacao
cientifica de qualidade em todas as areas do conhecimento.
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Desenvolvimento de atividades
na area da Toxicologia

CONHECA O
CENTRO DE
ASSISTENCIA
TOXICOLOGICA
DA UNESP EM
BOTUCATU

Centro de Assisténcia Toxicologica

(CEATOX) é uma Unidade Auxiliar
vinculada ao Instituto de Biociéncias da Unesp
do Campus de Botucatu, desde a década de
1970. Tem como finalidade, desenvolver ati-
vidades na area da Toxicologia.

Entre as diversas atividades do Ceatox des-
taca-se o atendimento ambulatorial a pacien-
tes intoxicados cronicamente, principalmente
por agrotoxicos e metais pesados. E um dos
Unicos ambulatérios a realizar o atendimento
toxicoldgico a estes tipos de pacientes no Brasil.

Desde 2008, o Brasil é o maior consumidor
de agrotoxicos no mundo. A utilizacdo maci-
ca dos agrotdxicos traz, como consequéncias,

graves problemas a saude dos trabalhadores e
de toda a populacéo, além de causar danos ao
meio ambiente devido a poluigéo das guas, dos
solos e do ar, levando a degradacdo dos recur-
s0s naturais ndo renovaveis, ao desequilibrio
e a destruicdo da fauna e da flora. Segundo o
recente dossié elaborado pela Abrasco (Asso-
ciacdo Brasileira de Saude Coletiva), em 2011,
0 consumo de agrotdxicos no pais resultou, em
média, em 12 litros/hectare e exposi¢do média
ambiental/ocupacional/alimentar de 4,5 litros
de agrotdxicos por habitante.

De modo geral, as substancias quimicas
podem causar diversos efeitos sobre a satde
humana e animal, dependendo da quantidade

© Depositphotos

absorvida, do tempo de absor¢éo, da toxici-
dade do produto e do tempo decorrido entre
a exposicao e o atendimento.

Os efeitos toxicos manifestam-se através de
um conjunto de sinais e sintomas, podendo
ser indefinidos, confusos e algumas vezes irre-
versiveis, 0 que ¢ bastante pior. Os sintomas e
sinais clinicos podem apresentar-se de forma
sbita ou ent&o apds alguns minutos, algumas
horas ou mesmo no decorrer de repetidas ex-
posicdes, que normalmente ocorrem durante
longos periodos de tempo, envolvendo um in-
dividuo ou um grupo de pessoas.

Esses efeitos séo classicamente classifica-
dos pela Toxicologia de acordo com a duragéo
e frequéncia da exposi¢cdo em:

Agudos: menos de 24 horas

Subagudos: de 24 horas a 1 més

Subcroénicos: de 1 més a 3 meses

Crénicos: mais de 3 meses

O Ambulatério de atendimento a pacien-
tes intoxicados cronicos do Ceatox conta com
uma equipe multiprofissional constituida por
médica, enfermeira, farmacéuticos, quimicos,
pesquisadores e técnicos especializados e re-
aliza uma média anual de 350 atendimentos
e 800 coletas de sangue para exames.

Os pacientes vém ao centro em busca de
diagndstico e tratamento para sintomas, mui-
tas vezes confundidos com outras patologias,
mas que ndo respondem aos tratamentos clés-
sicos. Esses pacientes vém encaminhados por
hospitais, unidades basicas de salde, clinicas
particulares, Centro de Referéncia em Sau-
de do Trabalhador (CEREST) ou, as vezes,
procuram o ambulatério espontaneamente
através da indicacdo de amigos e colegas de
trabalho que ja foram atendidos pelo Ceatox.

Esses pacientes exercem ocupacdes nas mais
diversas areas de atividades profissionais, em
que a intoxicacao cronica pode estar presente
como: trabalhadores do campo em pequenas ou
grandes propriedades (plantagdes e criagéo de
animais), oficinas mecénicas e outras formas
de atividades metallrgicas (como atividades
com baterias, soldadores, serralheiros, etc.),
pintores, cabeleireiros, dentistas, frentistas

de postos de combustivel, empresas desinse-
tizadoras, comércio e industria de sintese de
quimicos. Pacientes com projéteis de arma de
fogo alojados ou ja retirados de forma cirrgica
também sdo atendidos no Ceatox.

A intoxicacdo crbnica pode se manifestar
através de inUmeras patologias, que atingem
varios 6rgdos e sistemas causando reconhe-
cidamente problemas ligados a fertilidade,
inducéo de defeitos teratogénicos e genéticos,
cancer. Sdo também relatados efeitos deletérios
sobre 0s sistemas nervoso, respiratdrio, car-
diovascular, genitourindrio, gastrointestinal,
pele, olhos, além de alteracdes hematoldgicas
e reacOes alérgicas a estas substancias.

VALERIA CRISTINA SANDRIM E JOAO LEANDRO CHAGURI

DESTACA-SE O ATENDIMENTO AMBULATORIAL A
PACIENTES INTOXICADOS CRONICAMENTE

E importante ressaltar que a populagio em
geral também esté exposta cronicamente a es-
ses agentes quimicos por causa da exposicao
ambiental, através de residuos em alimentos
e 4gua contaminada. Também podem ocorrer
exposi¢des acidentais que levam a quadros
clinicos de intoxicacdo mais graves. Porém,
diferentemente da exposi¢cédo ocupacional, em
que os niveis de exposicdo sao altos, os niveis
de exposicao da populagdo em geral séo baixos
e os efeitos podem ser bastante sutis e dificeis
de serem reconhecidos como consequiéncia de
exposicao a agentes quimicos.

Em se tratando da exposicdo ocupacional
ou da populagdo em geral, existe uma preo-
cupacdo muito grande da Toxicologia com a
exposicdo de criangas e mulheres gestantes
ou em processo de amamentacdo, pois nestas
situacdes existem consequéncias bem distintas
€ mais graves, as quais podem até permanecer
por toda a vida do individuo.

Em se falando de trabalhadores, existe uma
grande dificuldade no fato de ndo registrarem
dados referentes a frequéncia, dose e tempo de
exposicao, variaveis fundamentais na analise
da exposicao ao risco e que podem mudar bas-

Valéria Cristina
Sandrim

[=¢s

Jodo Leandro Chaguri

Sao, respectivamente,
supervisora e
farmacéutico do
Ceatox (Centro

de Assisténcia
Toxicolégica), Unidade
Auxiliar vinculada ao
Instituto de Biociéncias
da Unesp do Campus
de Botucatu.
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tante no cotidiano do trabalho. Assim, dados
como nimero de aplicages por més, nimero
de horas de aplicacéo por dia, més e ano, assim
como dose empregada, produtos utilizados, etc.,
nao sdo sistematicamente registrados. Outro
grande problema esta nas pequenas proprieda-

Coleta de sangue para
andlises toxicoldgicas
(agrotéxicos e metais
pesados)

A UNIDADE AUXILIAR CEATOX TAMBEM OFERECE
CAMPO DE ESTAGIO PARA ALUNOS DE GRADUAGCAO
DA UNESP E DE OUTRAS INSTITUICOES

des rurais onde se utilizam, simultaneamente,
misturas de produtos com caracteristicas qui-
micas e toxicoldgicas diferentes, cujos efeitos
para a salide séo pouco conhecidos pela ciéncia
e podem ser mais graves.

Dentro da logistica de atendimento no Am-
bulatdrio do Ceatox, os pacientes ja na admis-
sdo ambulatorial passam por uma triagem, en
que sdo questionados sobre atividades pregres-
sas, sejam elas laborais, de lazer ou de rotina,
além de histérico de acidentes com agentes
toxicantes. Realiza-se ainda um levantamento
de sinais e sintomas que podem ter sua causa

nas intoxicagdes cronicas, através das queixas
relatadas pelos proprios pacientes efou pelas
informagdes contidas no encaminhamento
(quando assim ocorrer).

Geralmente, quando ocorre exposi¢cao a
multiplos produtos os diagndsticos sdo mais
dificeis de serem estabelecidos e hd uma maior
dificuldade na associagdo causa-efeito.

Séo consideradas expostas todas as pessoas
gue entram em contato com produtos reconhe-
cidamente tdxicos em funcdo de suas ativida-
des laborativas, através do meio ambiente, da
utilizaco doméstica ou acidental. Em todas
as situacdes poderdo ser observadas, ou n&o,
alteracdes subclinicas, clinicas e laboratoriais
compativeis com o diagndéstico de intoxicagao.

Agueles individuos que sdo identificados
como possiveis pacientes intoxicados croni-
cos sdo orientados sobre os possiveis agentes
envolvidos e encaminhados para a coleta de
sangue, para pesquisar a presenca de inseti-
cidas (dos grupos dos organoclorados, organo-
fosforados ou piretréides) e metais pesados. A
grande vantagem existente no Atendimento
Ambulatorial no Ceatox é que este servigo
conta com um bem preparado laboratério de
analises toxicoldgicas onde o sangue dos pa-
cientes é processado e analisado, ajudando a
confirmar o diagnostico médico e a avaliar a
gravidade do nivel de exposicao.

Em caso de detec¢do de um ou mais destes
agentes na amostra coletada, € marcada a con-
sulta médica e os pacientes sdo tratados ambu-
latorialmente através de consultas periddicas,
além de monitoramento do nivel do agente no
sangue e acompanhamento da remisséo e/ou
diminuigédo dos sintomas relacionados.

O tratamento se dé através de afastamen-
to da exposicdo, medicamentos, orientacfes
guanto a mudancas de comportamento, co-
mo adesao e uso correto de equipamentos de
protecdo individual (EPIs), equipamentos de
protecéo coletiva (EPCs) e higiene adequada,
bem como conscientizagdo quanto a mudancas
de comportamento no ambiente de trabalho
(seguranca no trabalho). Este tratamento visa
acelerar ou promover a eliminagdo do agente

© CEATOX
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toxicante identificado, promovendo a cura ou
mesmo minimizando os danos causados, e po-
de levar alguns meses ou mesmo um controle
prolongado de varios anos.

Nao séo raras as vezes em que o Ceatox é
convidado a levar atividades para conscienti-
zagd0 na empresa onde o paciente trabalha,
através de reunides com a equipe de seguranca
do trabalho e palestras com os trabalhadores
e profissionais envolvidos.

Além do laboratério de anlise para quanti-
ficar agentes como os agrotoxicos e metais pe-
sados, o Ceatox conta ainda com o Laboratério
de Pesquisas Neurocomportamentais (LAPEN)
e 0 Biotério de animais experimentais, onde
sdo desenvolvidas pesquisas na area de neu-
rotoxicologia, principalmente as relacionadas
as alteracfes comportamentais que podem ser
causadas por estes agentes toxicos. Os resul-
tados das pesquisas experimentais realizadas
no Ceatox visam ajudar o tratamento clinico,
quanto ao entendimento das intoxicagdes, seu
diagnostico e suas decorréncias.

Além dos servigos relacionados ao seu
Ambulatério, o Ceatox também fornece
orientacOes telefénicas, através do namero

0800-722-6001 a profissionais da area da salide
de todo o pais envolvidos no tratamento tanto
de humanos como de animais intoxicados, e
analises toxicolégicas com énfase em metais
pesados e agrotoxicos.

Dentro do conjunto de suas atividades, a
Unidade Auxiliar Ceatox tamhém oferece
campo de estagio para alunos de graduacéo
da Unesp e de outras institui¢fes, bem como
orienta alunos de pds-graduacdo (mestrado
e doutorado) que desenvolvem pesquisas no
campo de atividade nas areas da Toxicologia.
Também oferece varias atividades de exten-
sdo através de projetos, cursos, e reunides
cientificas.

INFORMAGCOES

Centro de Assisténcia Toxicolégica — CEATOX
Instituto de Biociéncias, Unesp,

Campus de Botucatu

Endereco: Rua Professor Doutor Antonio

Celso Wagner Zanin, 250
Botucatu, SP — CEP 18618-689
Fone: (14) 3815-3048

Voip Secretaria: (14) 3880-0673
Plantdo 24 horas: 0800-722-6001
E -mail: <ceatox@ibb.unesp.br>

Paciente e médica em
uma consulta.
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Aplicacdes biomédicas da
membrana de latex natural

BIOMATERIAL
TEM-SE
MOSTRADO
PROMISSOR NA
REGENERACAO
OSSEA

TEXTO POR
DOUTORANDA

ROSANGELA
GONGCALVES DA SILVA

DOUTORANDOS
FELIPE BORGES,

MATHEUS MIRANDA
E NATAN BARROS

POS-DOUTORANDA
JULIANA FERREIRA
FLORIANO

MESTRE
BRUNA GARMS

PROF. DR. RONDINELLI
D. HERCULANO,
UNESP ARARAQUARA

latex extraido da seringueira Hevea

brasiliensis tem mostrado promissores
resultados em aplicacfes biomédicas. Mem-
branas produzidas deste material tém sido
utilizadas como proteses e enxertos médicos
devido as suas caracteristicas de biocompati-
bilidade, crescimento dsseo e estimulo natural
a cicatrizacdo pela angiogénese. Além disso,
estas membranas tém sido empregadas como
suporte para liberacdo sustentada de diferen-
tes compostos, tais como: farmacos, extratos
vegetais, moléculas, nanoparticulas, nicotina,
proteinas, fosfatos de célcio, etc.

Algumas propriedades elevam o interesse
pelo latex natural na area médica, entre elas
estdo: promover 0 aumento da vascularizagéo/
neoangiogénese, epitelizacao (epitélio pseu-
doestratificado), neoformacéo de glandulas
submucosas e fibras musculares do es6fago.
Estas caracteristicas tornam o material um
dispositivo bastante versatil na area médica,
seja compondo scaffolds celulares, atuando
como matrizes de liberacdo sustentada, ou
ainda facilitando a regeneracéo Gssea guiada

na forma de barreira oclusiva

Este biomaterial baseado no latex natural
(NRL) tem-se mostrado promissor na regenera-
cdo 6ssea, embora sua utilizacdo seja recente.
Pode ser empregado tanto como barreira para
evitar a infiltragdo celular, quanto como su-
porte para liberagéo sustentada de compostos
ativos ou suporte celular.

Felipe Azevedo Borges, doutorando em Bio-
tecnologia (pela Unesp Campus de Araraqua-
ra), estudou em seu mestrado a regeneracdo
0ssea, em que a membrana de latex circun-
daria a fratura 6ssea, impedindo a entrada de
células dos tecidos adjacentes. Nesse projeto
conseguiu-se produzir porosidade na membra-
na, além de a adesdo de osteoblastos, 0s quais
foram capazes de diferenciar e produzir matriz
mineral (células responsaveis pela producéo
da matriz 6ssea).

Este trabalho foi escolhido como capa de uma
edicdo de 15 de outubro de 2017 do periddico
americano Journal Applied Polymer Science,
Edicdo 39 do Volume 134, 2017 [Figura 1].

Ja em seu doutorado, Felipe Azevedo Borges
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[Figura 2] Regeneragéo
dssea apo6s o implante
da membrana de latex
em defeito critico na
calvaria de coelhos.

[Figura 3] Micrografia da
superficie da membrana
incorporada com HA.

desenvolve membranas de latex natural com di-
ferentes quantidades de alginato (polissacarideo
presente na parede celular de algas marinhas)
para a liberacdo de fatores de crescimento pa-
ra a regeneracgao dssea. A intencdo do alginato
é aumentar a reabsorcdo do material quando
implantado dentro do paciente. Até 0 momento
os resultados indicam que o alginato aumentou
a resisténcia mecénica do latex, a hidrofilici-
dade e sua degradacdo in vitro, porém ainda
serdo realizados os testes in vivo para avaliar
a eficiéncia do material em desenvolvimento.
No Laboratdrio de Novos Materiais e Dispo-
sitivos, LNMD, coordenado pelo Prof. Carlos
Frederico de Oliveira Graeff, da Faculdade de
Ciéncias da Unesp de Bauru, e atual pro-reitor
de Pesquisa da Unesp, a Dra. Juliana Ferreira
Floriano, sua aluna de pés-doutorado, verifi-
cou que existem diferencas nesse potencial
de regeneracdo tecidual do latex, que varia de
acordo com o clone da seringueira de que o
material é coletado. Isso é devido a variagdo na
composicao do latex de cada planta. Também
foi possivel comprovar em nossos estudos que
0 material é biocompativel e pode permanecer
em contato com o organismo por um longo pe-
riodo de tempo sem causar nenhum prejuizo.

Nesse estudo, Juliana Floriano demonstrou o
grande potencial da membrana na regenera-
¢do Gssea em estudos pré-clincos em coelhos.
Nesse estudo, membranas feitas de latex fo-
ram implantadas em defeitos que chamamos
de critico, que é uma ferida intra-6ssea com
um tamanho especifico que néo ir4 curar-se
espontaneamente durante a vida do animal.
Ap6s os periodos de testes, foi possivel verificar
que houve regeneracdo completa do defeito.
Além disso, 0 0sso regenerado apresentava
excelentes caracteristicas e densidade dssea
muito semelhante ao 0sso que ndo passou por
processo de lesdo [Figura 2].

A pesquisadora Juliana Floriano frisa que
0 uso do latex como biomaterial é muito pro-
missor. Além de ser um material com alto po-
tencial de regeneragéo e biocompatibilidade,
ele também é de baixo custo, o que permitira
que biomateriais a base de latex ndo tenham
custos tdo elevados como o0s demais bioma-
teriais feitos a base de polimeros sintéticos.

Com o proposito de acelerar o reparo 6sseo
estimulado pelas membranas de latex natural,
0 doutorando do nosso Grupo de Pesquisa,
Matheus Carlos Romeiro Miranda, incorpora
fases de fosfato de calcio, que tem atividade
de osteoinducdo e osteoconducdo, que sao
importantes para a reparacéo total da fratura.
Esse novo material funciona como barreira
ativa liberando o fosfato de calcio diretamente
no sitio da leséo 6ssea. Os resultados mostra-
ram que a membrana de latex liberou 80%
do fosfato de calcio incorporado por mais de
10 dias. Além disso, testes preliminares em
hemacias e células ésseas mostraram que 0
material ndo é toxico. A Figura 3 mostra a
presenca das particulas de fosfato de célcio
na superficie da membrana utilizando a téc-
nica de microscopia eletrénica de varredura.

O Prof. Antonio Carlos Shimano e sua dou-
toranda Bruna Leonel Carlos, ambos da Fa-
culdade de Medicina de Ribeirdo Preto-USP)
aplicardo uma destas membranas funcionali-
zadas desenvolvidas pelo Pesquisador Matheus
Miranda em ratos.

Além disso, o Prof. Paulo Caria e sua douto-

randa Karina Giovanetti, ambos da Faculdade
de Odontologia de Piracicaba — Unicamp) ja
comegaram a analisar a eficiéncia e biocom-
patibilidade de outro tipo de membrana com
fosfato de célcio desenvolvida por Matheus.

APLICACOES CLINICAS (EM HUMANOS)
A partir da frequente ocorréncia de Ulceras
cronicas, que acometem um consideravel na-
mero da populag¢do acompanhada pelos servi-
¢os publicos de saude, a doutoranda Rosangela
Gongalves da Silva e docente da Fundacéo de
Ensino do Municipio de Assis (FEMA), em seu
projeto de mestrado, com a colaboragéo do Prof.
Regildo Gongalves da Silva, da Unesp/Assis, e
do nosso Grupo de Pesquisa, desenvolveu uma
membrana de latex natural incorporada com o
extrato de barbatimao (Stryphnodendron bar-
batiman mart). Salientando-se, ainda, que as
pessoas portadoras de qualquer tipo de Ulcera
também séo afetadas por transtornos clinico-
-funcionais, sociais e financeiros, conforme as
restricOes fisicas e/ou psicoldgicas provocadas
pela ferida (FRADE, 2003).

A aplicacdo em humanos da membrana de
latex natural foi desenvolvida pelo Prof. Joaquim
Coutinho-Netto, da Faculdade de Medicina
de Ribeirdo Preto — USP (in memoriam), jun-
tamente com a, na época, mestranda Fatima
Mrué, hoje docente da PUC — Goiénia e da
Universidade Federal de Goiés, ainda na dé-
cada de 90. Nesses trabalhos, o Prof. Coulti-
nho, juntamente com sua equipe, aplicou estas
membranas em Ulceras de presséo e Ulceras
diabéticas, tendo grande repercussdo nacional
no comeco dos anos 2000. Além disso, a mes-
ma equipe realizou a primeira pesquisa sobre
o latex produzido pela Hevea brasiliensis como
biomaterial, que ocorreu em 1996. Contudo
apresentou resultados tédo satisfatérios que
propagou o interesse na realizacéo de diversos
estudos, visto que apresentava grandes pers-
pectivas no campo da recuperacao tecidual,
fato corroborado por resultados cada vez mais
eficazes em diferentes tipos de tecidos, tanto
em animais quanto em humanos.

Nosso grupo de pesquisa (Grupo de Bioen-

genharia e Biomateriais) agrega valor a desco-
berta do Prof. Coutinho, incorporando com-
postos bioativos na membrana de latex natural
e desenvolvendo novos biomateriais & base de
borracha natural, como por exemplo o extra-
to de barbatimdo. O Stryphnodendron barba-
timan mart e a Hevea brasiliensis [Figura 4]
sdo duas plantas arbdreas nativas brasileiras,
sendo fornecedoras de matéria-prima rica em

[Figura 4] Extracao
do latex de uma
seringueira.

ALGUMAS PROPRIEDADES ELEVAM O INTERESSE
DO LATEX NATURAL NA AREA MEDICA

elementos capazes de beneficiar o ser huma-
no em aspectos clinicos agudos ou cronicos.
Os estudos envolvendo a matéria-prima do
Stryphnodendron barbatiman mart j& ultrapassam
quatro décadas. As investigacfes comegaram
a partir da validacao do uso tradicional do ma-
terial, reconhecido pelo campo da ciéncia e ha
aproximadamente vinte anos comercializado
para fins terapéuticos, atendendo as normas
da Anvisa e de outras agéncias reguladoras,
trazendo inGmeros beneficios a populacao.
Frente a todo o exposto, surgiu o interesse
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Aplicacédo do curativo
pela doutoranda

do nosso Grupo de
Pesquisa, a enfermeira
Rosangela Gongalves
da Silva.

Membrana de
latex natural que sera
aplicada aos pacientes.

Grupo de Pesquisa,
da esq. para a dir.,
doutorando Matheus
Miranda, p6s-
-doutoranda Juliana
Ferreira Floriano,
mestre Bruna Garms

e o doutorando Felipe
Azevedo Borges.
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em observar os resultados que a mistura dos
dois elementos poderia apresentar, consideran-
do-se os estudos prévios para determinacao
das concentracOes do extrato de barbatimao
a ser incorporado ao latex da seringueira para
producdo de membranas, assim como o po-
tencial da membrana de latex em atuar como
sistema de liberacéo controlada, sem interferir
nos componentes do produto a ela adicionado
e, sobretudo, considerando o potencial desta
membrana no processo de regeneracdo tecidual.

O estudo comparou os resultados entre
trés tipos de coberturas aplicadas em feridas
crbnicas de diversas etiologias, sendo elas: 1)
extrato de barbatiméo a 1% incorporado ao
latex da seringueira; 2) cobertura de latex da
seringueira; 3) cobertura de extrato de barba-
timéo a 1% em forma de gel.

As trés formas de cobertura foram aplicadas
em feridas cronicas por um periodo minimo
de noventa dias e a cobertura (1) apresentou
resultados muito superiores em comparagao as
coberturas (2) e (3), sugerindo que a mistura
dos dois elementos pode apresentar suposto
sinergismo.

Este estudo demonstrou, por meio de seus
resultados, que a incorporagédo do extrato do
barbatimédo ao latex da seringueira apresenta
grande potencial para o processo cicatricial
guando comparado ao uso do latex ou do ex-
trato de barbatimé&o separadamente. Entretan-
to, também corroborou que a biomembrana
de latex é altamente efetiva como carreadora
de substancias, no caso o extrato do barba-
timao, considerando que ndo interferiu nos
componentes ou na liberagdo do produto no
leito da ferida.

O estudo permitiu concluir que é ampla-
mente possivel a aplicacdo da biomembrana
de latex incorporada com extrato de barbati-
mao na area da salde, considerando sobretu-
do os aspectos bioldgicos e econémicos que
envolvem o uso do produto para cicatrizagéo
de feridas agudas ou cronicas.

Com o propdsito de inovar na problematica
de feridas néo cicatrizadas, a mestre Bruna
Cambraia Garms, da Unesp Araraquara, fo-

cou na infecgdo das feridas, pois este tipo de
contaminacgado compromete ainda mais o res-
tabelecimento do tecido e a saide do paciente.

A administracdo de antibidtico ainda é o
método de tratamento destas lesdes infectadas
cronicas mais utilizado. Entretanto, o uso pro-
longado pode levar a resisténcia a certas cepas
microbianas. Outra questdo refere-se a via de
administracdo medicamentosa convencional,
seja oral ou venosa, que raramente atinge um
alvo especifico do organismo em concentracoes
adequadas para provocar o efeito terapéutico espe-
rado. Isso pode ser facilmente entendido quando
se verifica que entre o local de administragéo
do farmaco e o drgéo ou tecido alvo se interpde
uma série de obstaculos de naturezas diversas
(fisicos, quimicos e biolégicos).

Para buscar superar essas questdes, a pes-
quisadora Bruna Garms em seu projeto de
mestrado, com o apoio dos seus co-orientadores
Prof. Marco Andrey Frade, da Faculdade de
Medicina de Ribeirdo Preto-USP, e Prof. Sergio
Salvador, da Faculdade de Ciéncias Farmacéu-
ticas de Ribeirdo Preto-USP, desenvolveu uma
membrana de latex natural incorporada com um
antibiético de amplo espectro. Esse trabalho
teve como objetivo confeccionar curativos para
tratar les6es infectadas de dificil cicatrizacéo.
Os resultados desse estudo ressaltam que o
material € uma alternativa promissora para o
tratamento desta problemaética.

Em seu projeto de doutorado, Natan Roberto
de Barros desenvolve uma membrana & base
de latex natural reabsorvivel, pois, de acordo
com a literatura, nenhum trabalho apresen-
tou degradacéo do latex durante o periodo
experimental. Desta forma, foram desenvolvi-
das membranas de latex natural com alginato
(biomaterial reabsorvivel) para aplicagdes em
engenharia de tecidos. Desta forma, espera-se
viabilizar o emprego desta nova membrana a
base de latex natural como proteses, enxertos
teciduais e sistemas de liberacdo sustentada
de compostos bioativos.

Quando falamos de cicatrizagdo de feridas,
0 conceito de cicatrizagdo Umida de lesdo tem
sido examinado e gradualmente aceito por

profissionais de satide que cuidam de pessoas
com lesdo cutanea durante os Ultimos 40 anos
e tem levado ao desenvolvimento de centenas
de coberturas que oferecem suporte para a
manutencdo de ambiente Umido na lesdo. O
alginato vem sendo largamente aplicado, de
modo particular nas industrias farmacéuticas,
devido a sua capacidade de reter agua, formar
filmes e géis, espessar, estabilizar e formar
emulsdes. As membranas desenvolvidas sdo
capazes de absorver até sete vezes a sua mas-
sa em fluidos, diminuindo o desconforto e
aumentando a satisfacdo do paciente. Além
disso, 0 material proporciona a formagao de
capilares, que aumentam a vascularizagdo no
local da ferida, diminuindo o tempo necessa-
rio para a cicatrizacdo.

JA SE ENCONTRA EM NiVEL AVANCADO

[Figura 1] Trabalho de
mestrado de Felipe
Azevedo Borges é capa
do periédico americano
Journal Applied Polymer
Science.

A PARCERIA DO GRUPO DE PESQUISA COM A PREFEITURA

MUNICIPAL DE OURINHOS/SP

AMPLIACAO DAS PESQUISAS CLINICAS
Ja se encontra em nivel avancado a parceria
entre este Grupo de Pesquisa e a Prefeitura
Municipal de Ourinhos/SP para aplicar as
membranas de latex nos pacientes da rede
municipal de satde. A parceria foi iniciada no
dia 8 de maio de 2017, entre a secretéria de
Saude de Ourinhos/SP, Céssia Palhas, a pos-
-doutoranda Juliana Floriano (Unesp Bauru), a
mestre Bruna Garms (Unesp Araraguara) e 0
Prof. Rondinelli Donizetti Herculano (Unesp
Araraquara).

Recentemente, a secretaria municipal de
Salde de Araraquara, Eliana Ap. Mori Honain,
e o coordenador-executivo de Atencdo Basica,
Dr. José Carlos Arrojo Jr., juntamente com a
docente do curso de Enfermagem da Univer-
sidade de Araraquara (Uniara) Cibele Correia
e a biotecndloga e mestre em Biotecnologia
Bruna Garms (Unesp Araraquara) viabiliza-
ram uma parceria para aplicar as membranas
na rede municipal de satde desse municipio.
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CEVAP — O centro especializado
em medicina translacional

MISSAO E
DESENVOLVER
CIENCIA
TRANSLACIONAL
A PARTIR DAS
TOXINAS DE
MICRORGANISMOS,
ANIMAIS E
VEGETAIS

Centro de Estudos de Venenos e Ani-

mais Pegonhentos da Unesp (CEVAP),
Unidade Complementar da Universidade Esta-
dual Paulista “Julio de Mesquita Filho” (Unesp),
com sede na Fazenda Experimental Lageado,
Céampus de Botucatu, Estado de S&o Paulo,
tem por missdo desenvolver ciéncia transla-
cional a partir das toxinas de microrganismos,
animais e vegetais. E criadouro cientifico da
fauna silvestre cadastrado junto ao Instituto
Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos
Naturais Renovaveis (Ibama), tendo autoriza-
¢&do de manejo da fauna silvestre para fins de
pesquisa, podendo receber, manter em cati-
veiro e permutar animais entre as instituicoes
devidamente autorizadas.

Fundado em 1993, participam do Cevap a
Faculdade de Medicina Veterinéria e Zootec-
nia (FMVZ), o Instituto de Biociéncias (IBB)
e a Faculdade de Medicina (FMB), todos do
Céampus de Botucatu; o Instituto de Biociéncias
de Rio Claro (IBRC) e a Faculdade de Cién-
cias Farmacéuticas de Araraquara (FCFA).

Desde sua fundagdo funcionou provisoria-
mente em um prédio modesto, tendo contiguo
um serpentario adaptado, ambos de fronte ao
Hospital Veterinario da FMVZ — espaco gen-
tilmente cedido pelo antigo Biotério Central da
Unesp. A partir de 2006 inaugurou sua sede
definitiva na Fazenda Experimental Lageado,
onde esta atualmente instalado em uma area
construida de aproximadamente 2.000 m2.
“Nés sabiamos do grande potencial que existia
dentro do Cevap quando fizemos o projeto, 0
construimos e inauguramos a nova sede. No
entanto, os avancos alcangados em dez anos
ajudaram a fomentar uma base extremamente
solida de pesquisa, evidenciando como uma
Unidade Complementar de Pesquisa pode
mostrar o seu diferencial e a sua necessidade
de existir dentro da Universidade”, comenta a
Profa. Dra. Silvia Regina Sartori Barraviera,
do Departamento de Dermatologia da FMB/
Unesp e diretora do Cevap a época.

O Cevap estéa prestes a completar seu Ju-
bileu de Prata com a comemoragdo de seus
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25 anos de fundagédo focado em pesquisa de
qualidade e preocupado em transformar ino-
vacgOes académicas em servicos e produtos que
tragam beneficios a comunidade. Hoje abriga
desde pesquisadores juniores, oriundos ainda
do ensino fundamental, até pds-graduandos e
pos-doutorandos do Brasil e do exterior.

PESQUISA BASICA — O SUPORTE

Para a Profa. Dra. Lucilene Delazari dos San-
tos, pesquisadora do Cevap, “a pesquisa ba-
sica tem por principio ceder uma maior base
de conhecimento cientifico e/ou ampliar a
compreensdo de fendmenos. O diferencial da
ciéncia fundamental nédo é somente a pergun-
ta que se espera revelar, mas o olhar criativo
e argumentativo do investigador. Néo se faz
pesquisa aplicada se ndo se revelar o alicer-
ce, se ndo se conhecer a estrutura, e se nao

THE JOURNAL OF VENOMOUS ANIMALS AND TOXINS E A
PRIMEIRA REVISTA ELETRONICA CIENTIFICA DO BRASIL

se compreender o seu mecanismo de agdo. A
partir do momento em questionamos o para
qué e ndo mais o porqué, estamos diante de
um conhecimento sélido capaz de propiciar o
desenvolvimento de novos produtos e/ou pro-
Cessos a partir de uma pesquisa aplicada. Desde
a sua fundagcdo até os dias atuais, 0s projetos
académicos liderados pelos pesquisadores do
Cevap vém demonstrando uma majestosa ha-
bilidade em se apoiar em pesquisas basicas,
gue tém dado suporte cientifico suficiente
para alcar ousados projetos translacionais em
prol da saide humana”.

Em 2009, o Cevap tornou-se uma facilities
da Fapesp, adquirindo equipamentos multiu-
suérios de grande porte, que possibilitaram
a partir de entdo a producéo ja em escala de
proteinas e enzimas, e, portanto, testes in vivo.

Competiu no Edital Toxinologia— CAPES
AUXPE N° 063/2010 e aprovou o projeto de-
nominado “Bioprospecgao dos venenos animais
disponiveis na Toxinologia brasileira com vistas

Jararaca

res)

a sua aplicagdo em biotecnologia e nas doen-
¢as negligenciadas (raiva, doenga de Chagas
e leishmanioses)”, que contemplou, além de
verba de custeio, 14 bolsas de mestrado, 8 de
doutorado e 6 de pos-doutorado. Estas foram
direcionadas para as pesquisas, que tiveram
fundamental importéancia para a consolidagéo
dos estudos de pds-graduacdo realizados no
Centro, salienta a Prof. Dra. Lucilene Delazari
dos Santos, pesquisadora do Cevap.

Em 2013, a Secretaria Executiva do Con-
selho de Gestdo do Patriménio Genético cre-
denciou o Cevap como a primeira instituicéo
do Brasil para ser a fiel depositaria de amos-
tras do componente do patriménio genético.
Este credenciamento foi resultado de anos de
trabalho do desenvolvimento de protocolos de
criacdo de serpentes e extracdo de venenos, 0
que possibilitou a sua rastreabilidade e con-
trole de qualidade, ja que suas mais de 700
serpentes sdo todas microchipadas.

Em 2014, o Cevap, em parceria com a Fa-

culdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia
da Unesp (FMVZ) e outras duas instituicdes
de pesquisa do Brasil, aprovou o projeto de-
nominado “Ciéncia dos Animais Selvagens”
como um dos Institutos Nacionais de Cién-
cia e Tecnologia (INCTs) do CNPq (National
Institute of Science and Technology of Wildlife
Science Center — WSC). Sem apoio financeiro
no momento, a diretoria do INCT-CAS busca
novas formas de fomento a pesquisa e susten-
tabilidade, pois € o Unico INCT do pais que
trata desta temaética.

O professor titular Alexandre Leite Rodri-
gues de Oliveira, do Departamento de Biologia
Estrutural e Funcional, diretor do Instituto de
Biologia da Unicamp, salienta que “a parceria
entre 0 Cevap e 0 Laboratdrio de Regeneragdo
Nervosa do 1B/Unicamp tém sido vitoriosos
por permitir estudos experimentais visando o
reparo do sistema nervoso. Com isso conse-
guimos, de forma inédita, reimplantar raizes
nervosas medulares em seus sitios de origem,

resultando em recuperagao motora e sensitiva
significativa. Tais resultados trazem esperan-
¢a para que 0s ensaios clinicos possam ser
realizados, promovendo novas estratégias de
tratamento que trardo grande beneficio aos
pacientes acometidos por lesdes medulares e
de nervos periféricos”.

JVATITD — O VEICULO OFICIAL DE
COMUNICACAO

The Journal of Venomous Animals and Toxins
— ISSN 0104-7930, a primeira revista eletro-
nica cientifica do Brasil, € mantida e editada
ininterruptamente pelo Centro de Estudos de
Venenos e Animais Pegconhentos da Unesp
(Cevap) desde 1995. Sempre foi editada em
inglés, inicialmente com periodicidade semes-
tral e distribuida em disquetes de 3,5 A partir
de 1998, além de ser distribuida na forma de
CD-ROM ainda foi selecionada para partici-
par do Projeto SCIELO (www.scielo.br). Em
2003, as Doencas Tropicais foram incluidas

Essa era a capa do The
Journal of Venomous

Animals and Toxins.
Acampanhava um
disquete 3,5' que era
distribuido no interior da
publicacéo.

O pesquisador imprimia
0 conteldo e montava a
sua revista em papel.
(Vol. 1,N.2, p.46-97,
1995.)
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O Serpentario de
visitagdo publica do
Cevap, “Toca das
Cobras”, desde sua
inauguracao até

2012, recebeu 4.947
visitantes, sendo 3.119
visitas monitoradas

e 1.828 visitas
espontaneas.

INFORMACOES
PARA VISITAS:
Agendamento
para visitas
monitoradas:
(14) 3880-7108
ou 3880-7241

E-mail:
<tocadascobras@
cevap.unesp.br>
ou acesse o site
<cevap.org.br>.

No Seu escopo com o objetivo de proporcionar
maior abrangéncia a publicacdo. Passou a ser
denominada a partir de entdo de The Journal
of Venomous Animals and Toxins including Tro-
pical Diseases — ISSN 1678-9199 (JVATITD),
passando a ser veiculada quadrimestralmente
e exclusivamente pela internet a partir do site
<www:.jvat.org.br>. A partir de 2005 passou
a ter periodicidade trimestral e em 2006 foi
selecionada para integrar o Science Citation
Index Expanded (ISI — Web of Knowlegde —
Thomson Reuters®) e o indexador Scopus®
(Scimago — Elsevier®). O periddico atualmente
é indexado nas seguintes Bases de dados: nacio-
nais SCIELO e LILACS; internacionais (Web
of Science — Thomson Reuters® — Science
Citation Index Expanded), Scopus® (Scima-
go — Elsevier®), PubMed, PubMed Central,
BIOSIS, CABI, CAS, CSA, EBSCO, Emba-
se, Global Health, Google Scholar, ProQuest,
Zoological Record e Biological Abstract. Em
2012 decidiu-se buscar um parceiro inter-
nacional, que mantivesse o acesso aberto e
gratuito, e que contribuisse na melhoria do
periddico, inclusive conquistando-se novos
indexadores. Optou-se pela BioMed Central-
Springer-Nature (The Open Access Publisher)
<www.biomedcentral.com>, que, além de dis-
ponibilizar um Editor nativo da lingua inglesa,
comprometeu-se a colaborar nestas a¢oes. Em
2017 o Journal Citation Reports® (Web of
Science) publicou o Fator de Impacto de 2016
no valor de 1,447. Na base Scopus®, em 2017,
o indice Citations per document (cites/doc 2
years) atingiu o patamar de 1,505.

TOCA DAS COBRAS —
FAZENDO EXTENSAO UNIVERSITARIA
O Serpentario de visitagdo publica do Cevap,
chamado de “Toca das Cobras”, tem como ob-
jetivo informar e orientar a populacéo sobre as
diferentes espécies de animais peconhentos,
a prevencao dos acidentes, a desmistificagéo
de crencas populares, 0s primeiros socorros e
a importancia ecolégica e farmacoldgica dos
venenos desses animais.

Em 16 de abril de 2008 foi oficialmente

aberto a visitagao publica, por meio de proje-
to firmado em parceria com a Secretaria de
Turismo da Prefeitura Municipal de Botucatu,
cujo foco € a educacdo ambiental, destinado
aos professores e alunos das escolas de ensino
fundamental e médio. Desde entdo ja recebeu
mais de 10 mil visitas monitoradas por alunos
de graduacdo envolvidos com projetos de ex-
tenséo universitaria.

O visitante ird interagir com inimeras es-
pécies de serpentes peconhentas, além de
escorpides e aranhas venenosas. No espa-
¢co idealizado para receber visitagdo publica,
sdo expostas cerca de 50 espécies de animais
peconhentos, bem como cartazes e imagens
educativas. O serpentario é aberto de terca a
sexta-feira das 9 as 17 horas, fechando para
almoco das 12 as 14 horas. E aberto aos finais
de semana das 9 as 17 horas.

PESQUISA TRANSLACIONAL —

O DESENVOLVIMENTO

Para o desenvolvimento da pesquisa transla-
cional, faz-se necesséario um “mix” de fomento
publico e privado, possibilitando o avango das
pesquisas dentro das boas praticas laboratoriais
e de fabricacéo. Os resultados, bem como toda
a pesquisa, devem ser validados, pois apenas
desta maneira conseguiremos avancgar para 0s
ensaios clinicos com autorizacdo da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) e
do Conselho Nacional de Etica em Pesquisa
(Conep) objetivando o registro final do produto.
O Cevap hoje possui um time multiprofissional
focado em projetos de medicina translacional.
Conseguimos identificar rapidamente novas
moléculas candidatas, para entdo realizar uma
pesquisa orientada para a sua transformacéo
em produtos. O Selante de Fibrina derivado
de veneno de serpente e de sangue de bufalos,
bem como o Soro Antiapilico, contra picadas
de abelhas africanizadas, sdo Uinicos no mun-
do e ajudaram a colocar o Cevap no contexto
mundial da pesquisa “bench to the bedside”,
comenta o pesquisador e livre-docente pro-
fessor Rui Seabra Ferreira Junior, coordena-
dor-executivo do Cevap e responsavel pelo

BENEDITO BARRAVIERA E RUI SEABRA FERREIRA JR.

desenvolvimento e producdo dos biofarmacos.

Em 2010, o Ministério da Saude (MS/SC-
TIE/Decit) decidiu investir apoio financeiro
a projetos que visassem contribuir para o de-
senvolvimento cientifico e tecnoldgico do pais,
realizando pesquisas clinicas em fases Il ou
111 de &mbito nacional, com produtos estraté-
gicos, para o Sistema Unico de Satde (SUS).
Naquela ocasido o Cevap teve 0 seu projeto
“Tratamento de Ulceras venosas com o selante
de fibrina derivado de veneno de serpente” de
mais de 20 anos de existéncia apoiado. Este foi
finalizado em 2016 e permitiu a aquisicdo de
equipamentos preparativos de grande porte,
a instalagdo de laboratorios de produgdo e o
desenvolvimento e patenteamento do Selante
Heterologo de Fibrina.

Em 2013 o Cevap aprovou hovo fomento
junto a chamada do CNPg denominada Pro-
jeto Multicéntrico de Pesquisa Clinica, Tec-
nolégico e Inovacéo do MS-SCTIE-Decit,
que visava apoio a ensaios clinicos de fases
I e Il de medicamentos fitoterapicos, sinté-
ticos e bioldgicos, equipamentos médicos de
desenvolvimento nacional, estratégicos para o
Sistema Unico de Satde. O projeto aprovado e
denominado “Tratamento de multiplas picadas
de abelhas africanizadas Apis mellifera com o
novo soro antiapilico” contou com a parceria
do Instituto Vital Brazil, de Niter6i (RJ). Nas-
cia assim o Soro Antiapilico, primeiro e inico
tratamento para multiplas picadas de abelhas
africanizadas no mundo. Ambos os estudos
estdo sob a coordenagéo do professor titular
Benedito Barraviera, do Departamento de Do-
encas Tropicais e Diagnostico por Imagem da
Faculdade de Medicina de Botucatu, Unesp.

1
[=]<
Benedito Barraviera
PESQUISA CLINICA —

PARCERIA DE SUCESSO

Atualmente o Cevap, em parceria com a Unida-
de de Pesquisa Clinica (Upeclin) da Faculdade
de Medicina de Botucatu, estad administrando
dois ensaios clinicos fase 1/11 denominados,
respectivamente: “Selante de fibrina deriva-
do do veneno de serpente para tratamento de
Ulceras venosas cronicas; ensaio clinico N30  Rui Seabra Ferreira Jr.
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controlado fase I/11 para avaliar a seguranca,
eficacia e confirmar a menor dose utilizada —
Estudo SELANTE I1” e “Ensaio clinico fase I/
Il para avaliar a seguranca, a capacidade neu-
tralizante e confirmar a menor dose eficaz do
soro antiapilico para tratamento de maultiplas
picadas de abelhas africanizadas Apis melli-
fera— Estudo APIS”. Este Ultimo € o primeiro
ensaio clinico realizado no Brasil com soros
antipeconhentos que atende as normativas
da Anvisa. Deve ser salientado que ambos os
produtos estdo devidamente patenteados no
Brasil e no exterior e 0s ensaios clinicos tém
a autorizacdo do Conep e da Anvisa.

EMPRESA E UNIVERSIDADE

“Considero a parceria entre o Instituto Vital
Brazil (IVB) e o Cevap um casamento perfei-
to. Assim, conseguimos unir as competéncias
de cada instituicdo, objetivando a resolugéo de
um grande problema de salde publica. Rom-
pemos a maior barreira cientifica brasileira,
que é a realizacdo de pesquisas translacionais,
com o objetivo de ir da bancada laboratorial

MEDICINA TRANSLACIONAL E UMA CIENCIA
EM QUE AS AREAS BASICAS E CLINICAS TRABALHAM EM
CONJUNTO EM PROL DA SAUDE PUBLICA

ao leito hospitalar nos estudos de novos me-
dicamentos e tratamentos para a sadde.” Luis
Eduardo Ribeiro da Cunha, diretor industrial
do Instituto Vital Brazil (1VB), Niteréi, RJ.

O SELANTE DE FIBRINA

“Fui convidada em 2010 pelo ent&o coordena-
dor do Cevap para ser a responsavel clinica do
projeto ‘Selante de fibrina derivado do veneno
de serpente para tratamento de Ulceras venosas,
o qual foi submetido ao edital do CNPg em
pesquisa clinica — produtos estratégicos para
0 SUS. Este projeto foi contemplado e, desde
entdo, houve um grande fortalecimento na
parceria do Cevap com a equipe clinica envol-
vida neste projeto, o qual vem sendo realizado

com o apoio da Unidade de Pesquisa Clinica
(Upeclin) da Faculdade de Medicina de Bo-
tucatu. Este é um exemplo bem-sucedido de
pesquisa translacional, fomentada por érgdo
de fomento publico, e tem possibilitado o
crescimento de toda a equipe envolvida desde
a pesquisa de bancada até a pesquisa clinica,
favorecendo o desenvolvimento de um produto
com potencial para ser utilizado clinicamente
em futuro préximo”, comenta a Profa. Dra.
Luciana Patricia Fernandes Abbade, do De-
partamento de Dermatologia e Radioterapia da
Faculdade de Medicina de Botucatu, Unesp.

O SORO ANTIAPILICO

O Prof. Ass. Dr. Ricardo de Oliveira Orsi, do
Departamento de Producdo Animal, da Facul-
dade de Medicina Veterinaria e Zootecnia —
FMVZ/Unesp, atual vice-coordenador executivo
do Cevap, enfatiza a importancia da pesquisa
basica para o desenvolvimento de novos pro-
dutos. “A producéo e colheita de apitoxina em

enxames de abelhas Apis mellifera é importante
para se manter o padrdo de qualidade, garan-
tindo, assim, um produto seguro e eficaz na
producédo do soro. A implantacdo de um api-
ario padrdo para o estudo APIS, com manejo
padronizado no desenvolvimento do enxame,
equipamentos e colheita da apitoxina tornaram
possivel a rastreabilidade, fundamental para
a producdo de biomoléculas de interesse para
a pesquisa clinica. Neste projeto foram reali-
zadas pesquisas de base, tornando possivel o
conhecimento de fatores que podem interferir
nesta produgdo bem como em sua qualidade.
Os avangos conguistados permitem assegurar
a eficacia e seguranca do primeiro soro con-
tra maltiplas ferroadas de abelhas, inédito no
mundo e 100% nacional.”

O Prof. Dr. Alexandre Naime Barbosa, do
Departamento de Doencas Tropicais e Diag-
nostico por Imagem da Faculdade de Medicina
da Unesp de Botucatu, é o pesquisador respon-
savel pela conducao dos ensaios clinicos com o
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Soro Antiapilico. Dr. Barbosa afirma que um
forte paradoxo existe como barreira na pesqui-
sa cientifica, dificultando a incorporagéo de
novas tecnologias em prol da sadde publica no
Brasil: a falta de conectividade entre a Pesquisa
Bésica, aquela feita em laboratérios, tubos de
ensaio e animais, € a Pesquisa Clinica, aquela
feita em seres humanos. O Estudo APIS, que
esta avaliando a seguranca e a efetividade de
um novo soro heterélogo contra o veneno de
abelhas, uma parceria entre o Cevap, o Ins-
tituto Vital Brazil e a Faculdade de Medicina
(Unesp), é a primeira iniciativa 100% brasi-
leira em que um produto é desenvolvido em
pesquisa basica e transformado em objeto de
pesquisa clinica em seres humanos, um pro-
jeto inteiramente feito em territorio nacional.
O nome disso é Medicina Translacional, uma
ciéncia em que as areas hasicas e clinicas tra-
balham em conjunto em prol da satide publica,
e na qual o Cevap vem contribuindo de forma
pioneira conosco da area médica.

CEvAP

Foto 1 — Extragdo do
veneno de uma cascavel.
Esse tipo de veneno,
amarelo e branco, é
muito raro.

Foto 2 — O Selante de
Fibrina é derivado de
veneno de serpente e
de sangue de bufalo.
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Acima, processo de
coleta da apitoxina em
um enxame de abelhas
(Apis mellifera).

Abaixo, Soro Antiapilico
para uso em pesquisa
clinica.

/) Estudo APIS
! \ Soro antiapilico

pmanegloluling heterilogs contrs vensns de A SR
12,5mg/ml

pesquisa clinica’

Uso exclusivo em

© Fotos Rui Seabra Ferreira Jr./CEVAP.

A POS-GRADUACAO EM PESQUISA
CLINICA — OS GANHOS ACADEMICOS
O Cevap abriga atualmente, em parceria com
a Faculdade de Medicina (FMB), o Programa
de Pos-graduacéo nivel Mestrado Profissional
em Pesquisa Clinica. Este atua desde a pros-
peccdo de moléculas candidatas, passa pelos
testes pré-clinicos e finaliza com os clinicos
para o registro e colocagdo no mercado de
novos medicamentos. O Programa tem toda
infraestrutura, facilities e profissionais para
atuar no desenvolvimento de novos farmacos
da bancada laboratorial ao leito hospitalar.
Dentro deste contexto, o Cevap esta construin-
do uma Fabrica de Amostras para Producéo
de Biofarmacos dentro das Boas Préticas de
Fabricacdo e Laboratorial (Good manufac-
turing practice — GMP), visando atender as
normativas das agéncias regulatdrias nacio-
nais (Anvisa) e internacionais (FDA), com a
finalidade de realizar ensaios pré-clinicos e
clinicos validados.

A Dra. Camile Giaretta Sachetti, diretora
do Departamento de Ciéncia e Tecnologia da
Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos
Estratégicos do Ministério da Saude (Decit/
SCTIE/MS) afirma que seu Departamento
busca apoiar pesquisas estratégicas com po-
tencial para geracdo de tecnologias inovado-
ras. Os projetos “Selante de Fibrina” e “Soro
Antiapilico” desenvolvidos pelo Cevap sédo
exemplos de iniciativas bem-sucedidas, que
aproximam o conhecimento cientifico, gerado
nas universidades, do setor produtivo, fortale-
cendo a cadeia de inovagéo nacional.

O Programa de Pés-graduacéo em Pesquisa
Clinica, modalidade Profissional, da Faculdade
de Medicina de Botucatu (FMB) e do Centro
de Estudos de Venenos e Animais Peconhentos
(Cevap) da Universidade Estadual Paulista —
Unesp foi homologado pela Capes em 2015.
Para o coordenador do programa, Prof. Adj.
Carlos Antonio Caramori, do Departamento
de Clinica Médica da FMB, este programa
constitui-se impar no Brasil e nasceu a partir
da proposta desencadeada pela Rede Nacional
de Pesquisa Clinica (RNPC) do Ministério da
Saude, sendo responsavel pela formacgéo de
profissionais com conhecimentos em toda a
cadeia da pesquisa para seres humanos, desde
o desenvolvimento da pesquisa na bancada até
sua aplicacdo na saude. Conduzido pela FMB
e pelo Cevap, tem seu foco de atuagéo em trés
linhas principais que sdo: o desenvolvimento
de produtos no complexo produtivo e econ6-
mico da saude; o atendimento as populactes
vulneraveis; e as avaliacdes de custo efetivida-
de e evidéncias em novas tecnologias. O pro-
grama constitui uma base para formag&do em
logistica de pesquisa translacional, ensinando
inovagdo, empreendedorismo, transferéncia
de tecnologias, licenciamentos de produtos,
parcerias produtivas e relagdo com os setores
econdmico e industrial, além da pesquisa de
bioprodutos e realizacéo de ensaios clinicos
(www.fmb.unesp.br/pgpesquisaclinica).

PERSPECTIVAS FUTURAS
Os projetos Selante de Fibrina e Soro Antia-

BENEDITO BARRAVIERA E RUI SEABRA FERREIRA JR.

pilico consolidaram definitivamente o Cevap
tanto do ponto de vista académico, quanto
translacional. No primeiro caso o estabele-
cimento de um Programa de Pos-graduacéo
Profissional em Pesquisa Clinica, em parce-
ria com a FMB, inédito no Brasil, permitira
a formacdo de profissionais altamente ca-
pacitados e exigidos pelo atual mercado de
trabalho, dentro do contexto da “solugédo de
problemas”. Do ponto de vista translacional
houve ganho substancial, pois, o aprendiza-
do de como preparar um medicamento da
“bancada laboratorial & aplicagao no pacien-
te” permitiu a elaboracéo e o financiamento
sem retorno do projeto da Fabrica de Amos-
tras para Pesquisa Clinica, a ser construida
dentro do Campus da Unesp em Botucatu,
respeitando-se as boas praticas laboratoriais

OS PROJETOS SELANTE DE FIBRINA E SORO ANTIAPILICO
CONSOLIDARAM DEFINITIVAMENTE O CEVAP TANTO DO
PONTO DE VISTA ACADEMICO, QUANTO TRANSLACIONAL

exigidas pelas agéncias regulatérias nacionais
(Anvisa) e internacionais (FDA/EMA). Além
disso, os profissionais ligados ao Centro acu-
mularam conhecimento capaz de orientar as
empresas que estdo licenciando as patentes
depositadas pela Agéncia de Inovagédo da
Unesp ao INPI “no como desenvolver, fi-
nalizar e registrar o produto final”. Ganha-
ram com isso a academia, pois estamos agora
preparados para formar alunos em nivel de
pos-graduacgéo capacitados para desenvolver
e gerir produtos para o mercado de trabalho
altamente competitivo, e também a comuni-
dade, uma vez que os produtos licenciados
e registrados poderdo ser distribuidos num
futuro proximo pela Rede do Sistema Unico
de Saude (SUS), ou simplesmente adquiridos
diretamente a partir das prateleiras das far-
maécias. Estes investimentos robustos e bem
aplicados permitiram um salto gigantesco de
qualidade e deixardo um importante legado
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Por que o Manejo Integrado
de doencas ainda nao é
realidade no Brasil?

O MANEJO
INTEGRADO
CONSTITUI

A BASE
FUNDAMENTAL
PARA OS
PROCESSOS DE
CERTIFICACAO E
RASTREABILIDADE
DOS PRODUTOS
AGRICOLAS

0 passado, a recomendac&o de controle
de doencas de plantas restringia-se ao
fato de que as culturas em campo deveriam
estar totalmente “livres” de sintomas por meio
de métodos quimicos. Néo se tinha em mente
nenhum critério para aplicacdo dos defensi-
vos e ndo havia preocupacgao com os efeitos
nocivos ao homem e ao meio ambiente. Com
0 surgimento dos primeiros fungicidas sisté-
micos na década de 1970 e 1980, o emprego
indiscriminado no controle de inimeras doen-
¢as de plantas criou o problema da selecdo de
individuos resistentes na populacao dos fungos.
De 2000 a 2010 foi constatado que outros
fungicidas sistémicos de diferentes grupos
guimicos continuaram a perder a eficiéncia
no controle de doencas, notadamente as ferru-
gens. A partir de 2015, passou-se até a utilizar
mistura tripla de fungicidas com mecanismo
de acéo especifico para o controle de uma do-
enca agressiva, a ferrugem da soja.

O que esperar dessa tripla combinagdo em
termos de eficiéncia a médio e a longo pra-
z0? Assim como as misturas duplas, as triplas
provavelmente n&o terdo longa vida, devido
ao fato dos grupos empregados nas misturas
serem sistémicos, com mecanismo de acao
especifico. Dessa maneira, em pouco tempo,

provavelmente ndo teremos mais novos gru-
pos quimicos de fungicidas para o controle de
certas doencas, principalmente as denomina-
das “agressivas”.

Outro aspecto importante na epidemiologia
de certas doengas é a terceira via de dissemi-
nacdo de patdgenos, como é o caso do citrus
“greening”. Para o controle de doengas que
apresentam a terceira via de disseminacao,
torna-se necessaria a atomizacéo de inseti-
cidas para controle do inseto vetor de virus e
bactérias, nas plantagdes regionais em &reas
de produtores que ndo tém condigles econd-
micas de realizar o controle.

Caso isso seja adotado, aumentara grande-
mente o numero de aplicagdes de inseticidas
em toda a regido. Portanto, situacdes como
essa, aliadas & dos pequenos produtores e da
grande maioria das grandes empresas agricolas
gue ndo adotam o manejo integrado, colocam
em risco a sustentabilidade na agricultura.
Portanto, uma luz amarela surgiu e ndo temos
tempo a perder.

Esses e outros problemas fitossanitarios
nos fazem pensar que o Manejo Integrado
tem que ser implantado nos cultivos agrico-
las no pais, visando uma producéo ecologica-
mente correta e sustentavel. Portanto, a ideia
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do Manejo Integrado, langada na década de
1960 a 1970, baseou-se no controle racional
das doencas e pragas, adotando-se critérios
cientificos, com conscientizacao, educagédo e
preocupacdo ambiental.

A filosofia ganhou adeptos em praticamente
todos os centros internacionais de agricultura,
pela FAO, por muitos governos em paises de-
senvolvidos e foi recomendada pela Conferéncia
sobre o Ambiente e Desenvolvimento das Na-
¢Oes Unidas (Agenda 21, Rio de Janeiro, 1992).

Curso sobre manejo
integrado de pragas
em soja realizado na
Embrapa Trigo em
2014. Uso de armadilha
e de pano de batida e
identificacdo de pragas
coletadas.

AINDA HOJE POUCAS INSTITUICOES NO PAIS TEM
PROFISSIONAIS QUE SE DEDICAM AO MANEJO INTEGRADO

Entretanto, os conceitos e a¢des do Ma-
nejo Integrado, que pareciam racionais para
0s cientistas, poderiam parecer irracionais
para o produtor, apesar dos esforcos de al-
gumas institui¢cdes de ensino, pesquisa e de
empresas multinacionais. Mas devido a falta
de conhecimento da real filosofia do Manejo
Integrado pelos produtores e ao fato de nem
todas as institui¢des de ensino possuirem em

seus quadros profissionais preparados, 0 Ma-
nejo Integrado ficou s6 nas boas intengdes.

Por outro lado, ser& que os produtores en-
tenderam realmente e foram conscientizados
do “novo” conceito de protecdo de plantas?
Com o tempo verificou-se que os produtores
tornaram-se resistentes: as tarefas de moni-
toramento de seus campos periodicamente; a
coleta de dados climaticos para avaliar a ne-
cessidade de aplicar fungicidas; a depender
de um limiar de acdo que pode ser excedido
antes de ser possivel a implantacédo da tatica
adequada de manejo; a trocar a seguranca de
um calendério fixo de pulverizagbes por um
esquema que exige mais aten¢éo, trabalho e
maior risco; a perder feriados e fins de sema-
na, porque o limiar de acdo foi excedido e a
pulverizacdo ndo pode ser adiada.

Estudos realizados nos Estados Unidos apon-
taram as vantagens econdmicas, mas também
a resisténcia dos organismos a pesticidas, como
um dos principais estimulos para a adogéo do
Manejo Integrado. Como principais obstaculos
foram apontados os de carater técnico, finan-
ceiro, educacional, de organizacdo e social.
Dentre os obstaculos técnicos, o0 monitora-
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mento e a determinacdo dos niveis de acéo
s80 0s principais entraves.

No Brasil, programas de Manejo Integrado
foram e estdo sendo implantados para grdos
e fruteiras destinados a exportacao, por exi-
géncia dos paises importadores. Os resultados
sdo promissores, implicando em reducdo do
numero de aplicacdes, refletindo em econo-
mia para o agricultor e minimizacéo de efeitos
adversos ao meio ambiente. Mas os entraves
s80 basicamente 0s mesmos ja citados para 0s
Estados Unidos.

Diante desses fatos, 0 emprego do Mane-
jo Integrado ainda ndo € uma realidade para
a maioria das grandes empresas agricolas e
tampouco para os pequenos produtores. Além
disso, nem sempre os resultados basicos de
pesquisas, que geralmente requerem varios
anos de trabalhos em campo, para o estabe-
lecimento de suas etapas (nivel de dano eco-
ndmico para tomada de decisdo), sdo obtidos
para as nossas condi¢des, sendo, em muitos
casos, importados de trabalhos estrangeiros,
com niveis de precisdo incertos.

Ainda hoje poucas institui¢cdes no pais tém
profissionais que se dedicam ao Manejo Inte-

LAERCIO ZAMBOLIM

grado. A pergunta que os produtores em geral
fazem é a seguinte: quais sao hoje os incentivos
que os produtores tém para adogdo do Manejo
Integrado? Em 1926, Fawcett & Lee langaram
a seguinte frase: “Na prevenc&o e no tratamento
de doencas, dois aspectos devem sempre ser
considerados: a eficiéncia dos métodos e seus
custos”. E dbvio que o custo do método empre-
gado deve ser menor que 0 prejuizo causado
pela doenca. Esta frase escrita ha mais de 90
anos antecipa 0 aspecto econémico, uma das
ideias basicas do Manejo Integrado.

Como uma filosofia é tdo bem aceita no
inicio e pode ndo se tornar realidade na agri-
cultura brasileira? Quem sabe se houvesse in-
centivos por parte do governo e demanda dos
supermercadistas e das ceasas por produtos
agricolas certificados com rastreabilidade, como
demandam os paises importadores, 0 Manejo
Integrado ja ndo seria uma realidade em nos-
so0 pais? O Manejo Integrado constitui a base
fundamental para os processos de certifica-
¢do e rastreabilidade dos produtos agricolas.
Sem o Manejo Integrado néo se tem produtos
agricolas certificados e nem rastreados. Essa
€ a nossa esperanga.

Pano de batida para
amostragem das pragas
da lavoura de soja.

Laércio Zambolim,
professor titular do
Departamento de
Fitopatologia da
Universidade Federal
de Vigosa, foi Professor
Homenageado do IV
Congresso Brasileiro
de Fitossanidade,
realizado em agosto
em Uberaba, MG.
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graduado em Filosofia
(USC). Contato: <am.
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Em defesa da pesquisa

académica

meio universitéario brasileiro reflete

bem a situagdo do pais como um todo:
tem altos e baixos gritantes. A desigualdade é
evidente. De um lado, hd um mar de univer-
sidades que ndo sdo muito mais do que meras
fabricas de diploma. De outro, uma minoria,
0 Brasil conta com a qualidade de espagos
como a Universidade de S&o Paulo (USP), de
renome internacional.

Porém, o trincado reflexo dos atrasos nacio-
nais pode ser visto, de modo especial, na baixa
qualidade das pesquisas académicas. O caminho
cientifico, no Brasil, ainda ndo é nem profissao
reconhecida. Alunos de mestrado e mesmo de
doutorado sdo socialmente incompreendidos e,
no especifico ambito de suas proprias institui-
¢Bes universitarias, sdo fragilizados e tantas
vezes tratados como descartaveis.

Esse quadro geral precisa de reparos urgen-
tes. O pais certamente ndo tera progresso sem
organizar o seu ensino superior e a produgéo
cientifica nas pds-graduacdes, especialmente
dentro das faculdades publicas.

Infelizmente, o Brasil ainda é um pais de
analfabetos funcionais, por isso, sem davida,
todo e qualquer discurso em defesa da edu-
cacdo e da ciéncia é um discurso que sé pode
dar base para um projeto de longo prazo. As
caréncias culturais desta regido da América
do Sul sdo conhecidas no mundo todo. No
entanto, precisamos comecar de algum lu-
gar! E necessario, por isso, que deixemos de
desperdicar talentos de geragdes inteiras por
causa do descaso politico.

De modo especifico, a vanguarda tecnoldgica
precisa de mais e melhor investimento gover-

namental. Nenhum pais do mundo constroi
uma sociedade avangada jogando a ciéncia, 0s
pesquisadores e os educadores para a margem
das politicas publicas. O caminho progressista
é exatamente o oposto. Devemos colocar a pro-
ducdo de conhecimento no centro do debate e
do investimento brasileiros, valorizando alunos
vocacionados para a pesquisa de alto nivel.

Na ordem pratica, diversas medidas emer-
genciais podem ser tomadas para a valorizagao
da ciéncia brasileira. Fazer o reconhecimen-
to juridico da funcdo de pesquisador como
profissional ao lado dos demais profissionais
vinculados a educagéo, por exemplo, é de um
simbolismo importante.

No fragil Brasil de agora, os pesquisadores
(mesmo se tratando de notorios cientistas) cos-
tumeiramente acumulam a sua fungéo com a
de professor. Ou seja, hoje, no Brasil, de modo
geral ndo é possivel focar exclusivamente no
trabalho cientifico. 1sso sem citar os casos em
que os pesquisadores, além de docentes, ainda
cumprem funcdes burocréticas e administra-
tivas dentro de suas universidades.

Ora, o Brasil é um pais com poténcia so-
cioecondmica inegavel. Porém vive a miséria
de sua prdpria desorganizagdo. Tal pobreza
nao pode mais ser tolerada em um meio no
qual as pessoas tém plena consciéncia dessa
contradicdo. Mestres e doutores, enfim, que
atuam no ensino superior brasileiro, precisam
lutar pela autonomia cientifica e por mais va-
lorizacéo especifica da producdo de pesquisa.
Sem tal apreco pela intelectualidade, certa-
mente a ignorancia ainda continuara reinante
€M nosso pais.
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~ Existiria uma
filosofia brasileira?

Norteado por essa pergunta enganadoramente
simples, Ivan Domingues empreende um vasto
ensaio metafiloséfico que, ao final, traz luz sobre a
historia das ideias no Brasil e sobre a formacéo
cultural do pais. Para tanto, o autor lanca mao do
ensaismo como ferramenta literaria. Seu objetivo é
uma reflexdo filosofica sobre a filosofia, cujo
“objeto, no caso, é a filosofia brasileira ou, mais
precisamente, o problema filosofico da existéncia
ou ndo de uma filosofia no Brasil, justificando o
qualificativo de brasileira”, afirma.

Filoso ano Brasil: legados e perspectivas Ensaios meta los cos
Ilvan Domingues | 561 paginas | R$ 89
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