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Alternativc
as cobaias vivas

Células criadas em laboratario, pele reconstituida
e testes via computador sao algumas tentativas de
cientistas para substituir a pesquisa com animais

JuLiaNA CIPRIANI

As dificuldades sao muitas e o investimen-
to € pouco, segundo cientistas, mas existe ho-
rizonte no Brasil para as pesquisas com méto-
dos alternativos ao uso de cobaias vivas. Ainda
em baixo numero, grupos de pesquisadores de-
senvolvem testes de medicamentos usando
sistemas in vitro, peles reconstituidas, sistemas
computadorizados e até humanos, esses ulti-
mos em estdgios mais avancados e seguros de
avaliacao de reacoes. As metodologias nao eli-
minam totalmente o uso de animais de labora-
torio, mas sao um caminho em busca do que a
ciéncia chama de os trés Rs da experimentacao
animal (replace, reduce e refine): substituicao,
reducdo e refinamento.

Dados disponiveis no site da Fundacao
Oswaldo Cruz (Fiocruz) indicam alguns exem-
plos do que ja tém sido praticado no Brasil, ape-
sar de o pais ainda nao ter um 6rgao para vali-
dar as pesquisas alternativas. Foi na Fiocruz, em
1997, que a bidloga Catia Inés Costa comecou a
substituir a forma tradicional de pesquisa para
avaliar a poténcia das vacinas contra a hepatite
B. A cientista foi substituindo aos poucos os tes-
tes de inoculacao da vacina em camundongos
por ensaios in vitro até que, em 2002, relatou
nao precisar mais de animais. Segundo a pes-
quisadora, com isso, evitou-se o sacrificio de cer-
ca de 4 mil camundongos por ano.

Hd quase 10 anos, um grupo do Instituto Na-
cional de Controle de Qualidade em Saude (IN-
CQS/Fiocruz) adotou como prioridade estudar
essas alternativas. Uma das descobertas é que
o sangue humano conservado em meios espe-
cificos também serve para detectar a contami-
nacao de medicamentos por virus e substan-
cias toxicas, o que sugere a dispensa de testes
em coelhos no futuro. Quem atesta € o bidlogo
pesquisador do INCQS/Fiocruz Octavio Pres-
grave, um dos principais estudiosos na drea de
métodos alternativos de pesquisa no Brasil.

No Laboratorio de Biologia da Pele no Depar-
tamento de Analises Clinicas e Toxicologicas da
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Uni-
versidade de Sao Paulo (USP), as cientistas Sil-
vya Stuchi e Silvia Berlanga de Moraes Barros
se dedicam ha pelo menos uma década ao de-
senvolvimento de modelos in vitro de pele ar-
tificial para estudar a seguranca de firmacos e
cosmeéticos. As variacoes do modelo trazem o
estudo da fisiopatologia do melanoma cuta-
neo, da pele com coldgeno alterado, simulando
a pele de pacientes diabéticos, epiderme imu-
nocompetente e desenvolvimento de fotopro-
tetores. A ideia dos modelos biomédicos, se-

gundo Silvia Berlanga, € que, apesar de serem
usadas células isoladas, formando uma mono-
camada, a pele reconstituida tem vdrios com-
ponentes, fazendo com que se assemelhe mais
a célula humana. “Temos modelos de pele der-
moequivalente para verificar a eficdcia de tra-
tamento para melanoma (cancer de pele). A
gente faz tudo in vitro, sem uso de animal, de-
senvolvemos o tumor e avaliamos substancias
quimioterdpicas para esse tipo de cancer. Pode-
se fazer pele também para estudar componen-
tes de reacoes de sensibilizacao cutanea”, afir-
ma a cientista.

Também é possivel estudar substancias de
fotoprotecao solar ou pesquisar a toxidade de
substancias aplicadas na pele. A cientista escla-
rece que € possivel conhecer de outra forma co-
mo as substancias vao atuar, mas em algum
momento serd preciso avaliar o produto em
humanos, se forem cosméticos, ou em animais,
se fdrmacos. “Os modelos in vitro conseguem
eliminar etapas, mas € preciso continuar traba-
lhando com animais. A substituicao hoje nao é
total, isso a opinido publica tem que saber”, afir-
ma Silvia Berlanga. Segundo a pesquisadora, es-
ses testes sao necessarios para saber como fun-
cionam as substancias nos organismos inteiros.

RODA SEM FIM O professor chefe do Departa-
mento de Microbiologia, Imunologia e Parasi-
tologia da Universidade Federal de Santa Cata-
rina (UFSC), Carlos Roberto Zanetti, trabalhou
nos ultimos 12 anos com métodos alternativos,
mas descobriu que, até para isso, precisava usar
animais. “Af percebi que a roda nao tem fim e
parei”, conta. Antes de desistir, o cientista con-
seguiu adaptar uma técnica de cultura celular
para substituir os camundongos nas pesquisas
de diagnostico de raiva. Isso € feito quando al-
guém ¢ agredido por um mamifero e ele estd
disponivel. Nesse caso, injeta-se uma mistura
no cérebro do camundongo para ver se ele vai
desenvolver a doenca. Zanetti descobriu que é
possivel inocular o conteudo em células.

“Sao células isoladas adquiridas comercial-
mente. Nao precisa mais matar um animal pa-
raisso, elas estao disponiveis para comprar nos
bancos de células da Universidade Federal do
Rio de Janeiro (UFRJ) e ha ainda o catdlogo ame-
ricano de culturas celulares (ATCC). Muitos la-
boratérios nao fazem por acomodacao, ja tém
um biotério e acham mais facil manter o ca-
mundongo do que fazer cultivo de célula”, diz.
Além de nao sacrificar uma vida, Zanetti ressal-
ta que, nas células, o resultado € possivel em 48
horas, enquanto no camundongo € preciso es-
perar 72 horas e o resultado pode levar até 15
dias para sair.

TRES PERGUNTAS PARA...

CARLOS ROBERTO ZANETTI,
PESQUISADOR DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE SANTA CATARINA

0 que é possivel fazer para reduzir as pesquisas com ani-
mais?

Vejo meu papel como professor de introduzir essa
questao na formacao dos cientistas. Quando eles estao
trabalhando determinado problema com bichos, que
procurem outra forma. Esse dogma de que tem que
usar animais esta envolvido com a industria farmacéu-
tica, que, como todos sabem, nao é nenhum primor de
€tica. Aqui na universidade falo disso.

Hd espaco para desenvolvé-las no Brasil?

E um movimento muito inicial ainda. O primeiro con-
gresso de métodos alternativos no Brasil foi em Niteroi
(R]). L&, os trabalhos eram simples e chamou a atencao
ofato que no Brasil isso esta despontando. Tivemos ex-
posicao de empresas alemas investindo nesse tipo de
tecnologia. Na toxicologia ha um avanco maior porque
a industria nao quer associar seu nome a coisas ruins.
As de cosméticos, principalmente, abandonaram, pois
estd havendo um movimento mundial para proibir tes-
tes de cosméticos em animais. Os que controlam a pes-
quisa cldssica nao enxergam ainda que poderiam ser
vanguardistas. Infelizmente a ciéncia ¢ dominada por
mentes rigidas.

0 conceito nas universidades precisa ser mudado?

O que vejo € que, para os pesquisadores, ¢ uma questao
dificil, eles aprenderam a vida inteira assim. Como pro-
fessor, acho que tem que semear uma ideia nova. Em
um dia era impossivel pensar que o homem podia ir a
Lua. Se hoje ele tem um cérebro que lhe permite ir, por
que nao pode fazer pesquisa de outra forma? E aos pou-
cos que tem que se pensar, pois 0o modelo animal nao ¢
uma réplica absoluta.

ALGUNS CAMINHOS

» Técnicas fisico-quimicas - algumas substancias que s6 podiam ser
testadas em animais podem ser ensaiadas com métodos quimicos. O
estudo de poténcia de insulina, por exemplo, que era testado em
camundongos e coelhos, jd pode usar cromatografia liquida de alta
resolucdo (HPLC).

» Modelos matemadticos ou computacionais - usa- se um banco de
dados baseado em resultados de estudos jd feitos que pode predizer
reagdes do organismo.

» Organismos inferiores - essa prdtica é polémica, pois propde o uso
de pulgas- d’dgua e larvas de camardo na substituicdo de animais.

» Estdgios iniciais de espécies protegidas - como os testes em ovos de
galinha em que se usa o estdgio embriondrio. Pode substituir o teste
de irritacdo ocular em coelhos.

» Em humanos - ndo se destina a estudar a toxidade, mas a auséncia
dela. Os testes s6 sdo feitos depois de as substéncias passarem por
uma bateria de experimentos, envolvendo os métodos in vitro e
animais. E uma questéo ainda polémica.

» Pele reconstituida - usa fragmentos de pele humana para teste de
cosméticos ou fdrmacos.

Fonte: Estudo sobre alternativas ao uso de animal, de Octavio Presgrave

Metabolismos
sdo totalmente
diferentes

Na opiniao do professor da Uni-
versidade Federal de Alfenas (Unifal)
Thales de Astrogildo e Tréz, nada é
impossivel no mundo cientifico.
“Meu posicionamento € que, do pon-
to de vista bioldgico, obter dados de
outra espécie para usar nanossa € in-
concebivel. O que ocorre no rato, em
termos de metabolismo e fisiologia,
nao é nada parecido com o que ocor-
re no ser humano. No geral, o ho-
mem tem um metabolismo proéprio,
entao os dados obtidos em outras es-
pécies € irrelevante”, afirma.

Obidlogo diz fomentar o questio-
namento sobre o uso de animais nos
programas de graduacdo e pos-gra-
duacao em que trabalha. “Isso deve
ser problematizado desde cedo na
formacao do cientista”, acrescenta. A
barreira, segundo ele, é financeira. Ca-
be aos governos e fundacoes incenti-
var pesquisas que promovam a subs-
tituicdo ou reducao do uso de ani-
mais nas experiéncias cientificas. “No
mundo afora vemos varios editais de
fundos que promovem pesquisa
sem animais para dreas como mal de
Parkinson, diabetes e cancer. No Bra-
sil, tivemos um recente e para traba-
lhar com testes de toxidade dérmica,
0 que é muito bdsico. Nao se estao
priorizando aqui pesquisas sem ani-
mais para doencas que atingem a
nossa espécie”, critica Thales.

Segundo o professor, além da
modelagem in vitro, existe a in sili-
co, que € um sistema computacional
de bioinformatica que incorpora to-
do o conhecimento sobre a toxidade
de elementos adquiridos em estu-
dos. Por fim, o cientista defende o
teste com humanos, o que ja ocorre
na fase clinica de desenvolvimento
de medicamentos. “Sao eles que de
fato revelam o que ocorre com uma
pessoa. O desejdvel sao os testes em
humanos. Estou falando de pesqui-
sa responsavel, com corpo de pes-
quisadores, grupo que avalia proto-
colo e que nao causa sofrimento”,
disse. Ele ressalta ainda que tudo is-
so deve ser feito com consentimento
esclarecido do voluntdrio e com um
comité de ética acompanhando to-
do o trabalho a ser desenvolvido.



