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Eixo tematico: Biotecnologia e Inovagao em Saude.

IMUNOTERAPIA COM CELULAS CAR-T NO TRATAMENTO
HEMATO-ONCOLOGICO: UMA ABORDAGEM PROMISSORA.

Julia Azevedo Barbosa! e Katia Cilene da Silva Felix2.

INTRODUCAO

O cancer ¢ um conjunto de doencgas caracterizado pela proliferacdo descontrolada de
células anormais, resultante de mutagdes genéticas que afetam genes reguladores do ciclo
celular. Essas células neoplésicas podem invadir tecidos adjacentes e metastatizar para 6rgaos
distantes, comprometendo a homeostase. Trata-se do principal problema de satide publica no
mundo, estando entre as quatro principais causas de morte prematura na maioria dos paises
(INCA, 2019).

As neoplasias hematologicas correspondem a 25% dos canceres e representam o
crescimento acelerado de tecidos sanguineos (SOUZA et al., 2018; TEXEIRA et al., 2024).
Atualmente, o tratamento envolve a juncdo de diferentes abordagens como, cirurgica,
radioterapia e quimioterapia, que visa a redu¢do do numero de células neopldsicas no
organismo.

Diante desse cenario, busca-se terapias capazes de reduzir morbidades e oferecer
intervengdes individualizadas. Nesse contexto, destaca-se a terapia com células CAR-T, que
modifica geneticamente linfocitos T autdlogos para expressar receptores quiméricos de
antigenos (CARs). Esses receptores conferem aos linfocitos T a capacidade de reconhecer alvos
tumorais especificos independentemente da apresentacdo antigénica pelo MHC, superando as
limitagcdes da imunidade adaptativa tradicional (YU et al, 2019). Estruturalmente, possuem um
dominio extracelular de reconhecimento, uma regido transmembranar e uma porg¢ao intracelular

de sinalizacdo, que induz ativagdo, expansao celular e uma forte resposta citotdoxica contra
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c¢lulas malignas (PEREIRA et al., 2019).

A terapia com células CAR-T emerge como uma estratégia inovadora no enfrentamento
das neoplasias hematoldgicas. Essa tecnologia possibilita alternativas terapéuticas mais
eficazes que as abordagens tradicionais, trazendo perspectivas de maior personalizagcdo, menor
invasividade e melhores prognosticos. Assim, ¢ fundamental explorar seus aspectos genéticos
e funcionais, bem como analisar a viabilidade da sua aplicagdo em tratamentos oncoldgicos no

cenario de saude atual.

OBJETIVO

O presente trabalho objetiva investigar os processos de modificagdo molecular das
células CAR-T e sua aplicagdo no tratamento de neoplasias hematologicas, como leucemias e
linfomas. Pretende-se compreender o potencial dessa técnica como alternativa aos tratamentos

oncoldgicos convencionais, por meio de uma revisao narrativa da literatura.

METODOLOGIA

A presente pesquisa se trata de uma revisao bibliografica de carater exploratdrio. As
buscas foram realizadas nas bases de dados SciELO, PubMed e Google Scholar, utilizando
como palavras chave: “terapias CAR com células T”; “neoplasias hematologicas” e
“imunoterapia oncologica”. O recorte temporal adotado foi dos anos de 2018 a 2025, com o
intuito de selecionar estudos atualizados e alinhados com os avangos mais recentes sobre o
tema. Ao todo, vinte e cinco artigos cientificos foram cuidadosamente analisados, porém apenas
dezesseis foram selecionados com base nos seguintes critérios, tais como: relevancia para o
tema, publicacdo em periddicos com revisdo cientifica, disponiveis na integra, com descrigao
de dados sobre a aplicagao clinica e os processos moleculares envolvidos nas terapias CAR-T.
Os estudos selecionados foram examinados qualitativamente, permitindo a identificacdo de
avancos e a reunido estruturada das informagdes disponiveis para a organiza¢do e

aprofundamento do saber cientifico sobre o tema.
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RESULTADOS E DISCUSSOES

A abordagem terapéutica das células CAR-T consiste na modificagdo genética de
linfocitos T para que expressem receptores quiméricos de antigenos (CARs). Esse receptor
combina um dominio intracelular tipico dos linfocitos com um biomarcador encontrado
exclusivamente nas células tumorais (PETRAMALE et al., 2019).

O processo geral de produ¢do dessas células, envolve o método de coleta de populacao
celular do sangue por leucaférese, de forma autodloga, na qual os leucdcitos sdo separados e os
demais hemocomponentes sdo devolvidos a circulagdo. Posteriormente, as células T dispostas
no meio sdo segregadas e passam por um processo de ativacao, no qual sdo incubadas com um
vetor viral que codifica 0 CAR (RAMOS ef al., 2024). Esse vetor viral ¢ utilizado para inserir
informacdes genéticas nos linfocitos e sdo mais eficazes do que os plasmideos por possuirem
uma habilidade especializada em infectar células. Usualmente, essa transferéncia ¢ realizada
por adenovirus, retrovirus ou lentivirus, sendo os retrovirus considerados menos arriscados
(TEIXEIRA et al., 2024).

Subsequentemente, essas células sdo cultivadas e multiplicadas em laboratorio,
seguindo todos os métodos de biosseguranga necessarios. Por fim, sdo criopreservadas e
transportadas para serem injetadas no paciente.

Os resultados iniciais dessa terapia indicam beneficios significativos para o paciente,
revelando um potencial consideravel para alcancar éxito clinico. Desde 2010, quando os
primeiros casos de leucemia linfobléstica cronica alcangaram remissdo completa em ensaios
clinicos pioneiros na Universidade da Pensilvania, essa abordagem evoluiu consideravelmente.
Em 2012, a aplicagdo bem-sucedida em uma crianca com leucemia terminal reforgou seu
potencial terapéutico, culminando, em 2017, na aprovag¢ado pela Food and Drug Administration
(FDA) da terapia Kymriah, a primeira aprovada para casos de leucemia e linfoma recidivo ou
refratario, seguido pela aprovacao da Yescarta (SILVA et al., 2025; U.S. Food and Drug
Administration, 2025). No Brasil, o primeiro uso experimental ocorreu em 2019, possibilitando
remissao em pacientes que ja ndo apresentavam opgoes terapéuticas vidveis. Esse avango foi
consolidado em 2022, com a criacdo de centros especializados no Instituto Butantan,
Universidade de Sao Paulo e Hemocentro de Ribeirdo Preto, ampliando o acesso a terapia em

territorio nacional (SILVA et al., 2025).
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Ademais, assegurar a conformidade regulatoria ¢ fundamental para o sucesso desse
tratamento. A auséncia de normalizacao global em aspectos como fabricagao, rastreabilidade,
controle de qualidade e transporte de materiais impde barreiras a condugao de ensaios clinicos
em escala internacional. Os desenvolvedores devem estar aptos a atuar em um cenario
regulatorio heterogéneo, que abrange diretrizes distintas relacionadas a triagem de doadores,
rotulagem, confidencialidade e utilizacdo de reagentes (RAMOS et al., 2024).

Além das questdes regulatorias, a viabilidade econdmica da terapia CAR-T ainda limita
seu acesso, com custos que podem ultrapassar US$ 475.000 por infusdo e chegar a quase US$ 1
milhdo por paciente, considerando o tratamento completo com terapias como Kymriah e
Yescarta (LIN ef al., 2021). Nesse contexto, a terapia Kymriah ¢ indicada para leucemia
linfoblastica aguda de células B em criancgas e adultos jovens e para linfoma folicular recidivado
ou refratario em adultos, utilizando lentivirus (U.S. Food and Drug Administration, 2017). J& a
Yescarta trata linfomas ndo-Hodgkin em adultos, especialmente linfoma de grandes células B,
utilizando retrovirus (U.S. Food and Drug Administration, 2025). O ciclo de produ¢do, com
cerca de duas semanas, também pode reduzir a eficdcia em neoplasias altamente proliferativas
devido ao risco de progressao da doenca (LIN et al., 2021).

No Brasil, o Sistema Unico de Saude (SUS) desembolsa, em média, R$ 3 bilhoes anuais
nos tratamentos oncoldgicos, incluindo quimioterapias, radioterapias, cirurgias, internagdes e
outras despesas hospitalares (SAO PAULO, 2023). Em junho de 2022, foram inaugurados o
Nucleo de Terapia Avangada (Nutera), em Ribeirdo Preto, e o Nucleo de Terapia Celular
(Nucel), em Sao Paulo, ambos com capacidade para atender cerca de 300 pacientes por ano e
contribuir para a redugdo dos custos terap€uticos, uma vez que todo o tratamento pode ser
realizado nesses niicleos e disponibilizado pelo SUS, otimizando seu elevado custo (SAO
PAULO, 2022).

Frente a essa realidade promissora, o Ministério da Saude investiu em 2024, R$ 100
milhdes para o desenvolvimento de projetos para uso de células CAR-T no tratamento do cancer
no Brasil, em parceria com a Fundacdo Hemocentro de Ribeirdo Preto, o Instituto Butantan e a
Universidade de Sao Paulo, estipulando um prazo para execu¢do de 34 meses (BRASIL, 2024).
A nacionalizagdo da produc¢ao, dos insumos ¢ da mao de obra tende a reduzir consideravelmente
os custos de fabricacdo das células CAR-T. Atualmente, a producdo custa cerca de R$ 2,5

milhdes por tratamento; no entanto, estudos de viabilidade econdomica estimam que o valor
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podera cair para aproximadamente R$ 200 mil no sistema publico de satude (SAO PAULO,
2023).

CONSIDERACOES FINAIS

A terapia com células CAR-T apresenta expressivo potencial terapéutico para o
tratamento de neoplasias hematoldgicas, com eficacia comprovada em diferentes estudos
clinicos. Contudo, sua plena incorporagdo na pratica clinica depende de avangos na
uniformizacao regulatéria e na superacdo de barreiras econdmicas, especialmente se tratando
dos altos custos de produgdo. No Brasil, iniciativas como a criagao de nucleos especializados e
0 aumento dos investimentos publicos sinalizam um cenario promissor para sua implementacao

no Sistema Unico de Satde.

PALAVRAS-CHAVE

Neoplasias hematologicas 1. Terapias CAR com Células T 2. Imunoterapia 3.
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