Portugal estreia-se nos remédios inovadores
com um aliado chinés
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Biotecnolégica Technophage vai comecar ensaios clinicos do primeiro medicamento
biolégico portugués
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Formam uma microempresa com 14 investigadores, instalada em algumas salas de laboratério do
Instituto de Medicina Molecular (IMM), na Faculdade de Medicina de Lisboa, e com sete anos de
historia. Se tudo correr bem, vao poder posicionar-se num futuro ndo muito distante ao lado de peixes
gratdos da indtstria farmacéutica como a Pfizer, Merck ou Johnson & Johnson. A biotecnologica
Technophage prepara-se para avangar com os ensaios em seres humanos do primeiro medicamento
biolégico desenvolvido em Portugal, a nova geracao de medicamentos inovadores que tem como
matéria-prima moléculas de origem animal em vez de serem o produto mais convencional da cozinha
quimica, em que os medicamentos sdo sintetizados de raiz. O passo definitivo foi encontrar um
parceiro na China, um mercado altamente competitivo, devido a experiéncia neste tipo de medicina e
a propria dimensao. Hoje a empresa assina um protocolo de colabora¢io com o Shangai Institute of
Materia Medica, um centro de investigacgao estatal chinés, que vai permitir avancar até ao fim do ano
com ensaios clinicos nesse pais.

A primeira molécula da empresa a entrar na fase derradeira de testes é destinada ao tratamento da
artrite reumatdide. Até ao momento, ha cinco medicamentos biolégicos aprovados para esta doenca,
desenvolvidos por grandes nomes da industria.

Em Portugal esta doenca inflamatdria cronica afecta cerca de 3000 pessoas, segundo dados da
Sociedade Portuguesa de Reumatologia. Os medicamentos biol6gicos, que por se basearem em
moléculas de origem também animal ligam--se de forma mais eficaz aos alvos no organismo humano,
nio sdo usados em primeira linha. Geralmente surgem quando falham as abordagens convencionais.
Ainda assim, o uso tem sido crescente: dos 3000 doentes diagnosticados em Portugal, 800 fazem
medicagado biologica.

A confidencialidade é regra de ouro nestes movimentos, mesmo com raiz cientifica, explica Miguel
Garcia. As explicagbes tém por isso de ser mais abstractas do que se podia pensar quando se visita o
IMM, parceiro de trabalho da biotecnolégica desde o inicio. Ainda assim, o fundador da Technopage e
director executivo explica parte da receita do novo medicamento, que depois do antiepiléptico
desenvolvido pela Bial é o segundo de patente portuguesa a ir tao longe no longo e caro percurso de
desenvolvimento de novos medicamentos.

Trata-se de um fragmento de um anticorpo, como as substancias que as nossas defesas geram quando
se encontram perante uma ameaca como o virus da gripe ou quando recebemos uma vacina para
estimular o sistema imunitario contra determinados agentes. Neste caso, o objectivo dos
investigadores foi procurar moléculas semelhantes mas contra um alvo importante na artrite
reumatoide. “Sabiamos que a molécula TNF-alfa est4 em excesso nos doentes com artrite renmatbide
e desencadeia os processos de inflamagao. O objectivo era ter um anticorpo que se ligasse a este alvo,
diminuindo a sua capacidade de se ligar aos receptores habituais e desencadear os processos em que
estd envolvido.”



Esta estratégia para aliviar a artrite reumat6ide é comum em todos os medicamentos bioldgicos. A
pergunta dos mil milhdes de euros — segundo Miguel Garcia, o custo tipico de descobrir e desenvolver
moléculas até a fase de ensaios clinicos — é como achar o anticorpo certo e aperfeicoa-lo a um nivel
molecular para obter mais eficacia. Mais uma vez a confidencialidade reduz as explicaces possiveis.
Os investigadores da Technophage injectaram cobaias animais com a proteina vital para a progressao
da doenga e recolheram depois os fluidos para escrutinar que componentes da resposta inflamatoria
podiam ser tteis como tratamento. O trabalho passa por rastrear as amostras até encontrar as
moléculas mais promissoras como travao do processo. “Desde que temos esse processo robotizado
conseguimos rastrear 4000 moléculas por semana e s uma ou duas é que podem ter interesse
terapéutico.”

Nos tltimos quatro anos, depois de terem achado uma molécula que acreditam que sera mais eficaz
do que as usadas nos actuais remédios biologicos para a artrite — que néo falham ainda num tergo dos
casos — o processo foi de melhoramento da molécula original, até em pormenores ficeis de entender
para um leigo: tornar a molécula de um coelho (a cobaia) toleravel pelo corpo humano.

Além dos ensaios clinicos na China, que se o medicamento vencer as fases de ensaio clinicos s6
servirdo para a comercializagdo local, a Technophage esta a procura de parceiros na Europa ou EUA
para poder submeter o produto aos reguladores de medicamentos ocidentais.
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Ensaios em seres humanos previstos para este ano

Molécula contra a artrite reumatoide criada em Portugal vai
ser testada na China
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Uma empresa de biotecnologia portuguesa
estabeleceu um acordo com um instituto de
investigacao chinés para se realizarem na
China ensaios clinicos de uma molécula
contra a artrite reumatoéide.
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No caso da empresa portuguesa, é utilizado um fragmento de um anticorpo que também tem
Diminuir Aumentar como alvo o TNF-alfa. Esse pedago de anticorpo liga-se aos receptores do TNF-alfa, diminuindo
a progressao do processo inflamatério que ocorre justamente na artrite reumatoide.
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Feedback pariihar “Neste momento, h& cinco produtos anti-TNF-alfa produzidos com tecnologias diferentes”,
explica o investigador Miguel Garcia, presidente da TechnoPhage. “Por que faz sentido fazer
mais produtos? Faz, porque ndo h& produtos 100% eficazes. Como é uma doenga crénica, para

URL DESTA NOTICIA alguns doentes deixam de funcionar ao fim de algum tempo e ha espago para medicamentos

novos.”
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Os ensaios em seres humanos dever&o comecar ainda este ano na China, refere Miguel Garcia,

COMENTARIO + VOTADO que ndo quis adiantar os montantes financeiros do acordo, dizendo serem confidenciais. Da
parte do instituto estatal chinés esteve em Lisboa o director do Departamento de Farmacologia,
Jian-ping Zuo.

Este é o primeiro candidato a medicamento biolégico portugués a chegar a ensaios clinicos. HaA
um pedido provisério de patente nos Estados Unidos e a empresa, segundo um comunicado de
imprensa, pretende apresentar também um pedido para fazer ensaios clinicos a Agéncia
Europeia de Medicamentos ainda em 2012. “Ao mesmo tempo que vamos trabalhar este produto
na China, estamos a desenvolvé-lo a nivel global”, diz Miguel Garcia, referindo-se, além das
agéncias regulamentadoras dos medicamentos da Europa e da China, a dos Estados Unidos.
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