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NOVAS PERSPECTIVAS SOBRE A TERAPIA DO CANCER: O USO
INDISCRIMINADO DA FOSFOETANOLAMINA SEM ENSAIOS
CLINICOS PREVIOS
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Resumo: O desenvolvimento de novas estratégicas terapéuticas para o tratamento
do cancer é de particular importancia devido o crescimento exagerado de casos.
No presente trabalho, foi relatada a importancia de testes necessdrios para
comprovagdo de seguranga e eficdcia de uma molécula candidata a medicamento,
escolhendo-se como exemplo a fosfoetanolamina. A fosfoetanolamina estd presente
na membrana plasmdtica de células animais, e participa de vdrias etapas do
metabolismo celular,sua formula sintética estd sendo utilizada para tratamento do
cdncet, mas, estd sendo alvo de polémicas, por se tratar de uma substancia em fase
ainda muito preliminar de desenvolvimento. Para que, de fato uma substancia seja
classificada como medicamento, ela deverd passar por testes de ensaios pré clinicos
e clinicos, portanto do ponto de vista farmacéutico a fosfoetanolamina deveria estar
ainda muito distante de poder ser recomendada para uso em humanos,devido a
falta destes testes clinicos que comprovem sua eficdcia,e possiveis complicagoes
quanto a seu uso.
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Abstract: The developments of new therapeutic strategies for treating cancer have
a particular importance because of the overgrowth cases. In the present work we
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reported the importance of required tests to prove safety and effectiveness of a
new molecule, phosphoetanolamine. The drug is being synthesized with finality
for treating cancer, but is being subject of controversy because of the initial phase
research. : The developments of new therapeutic strategies for treating cancer have
a particular importance because of the overgrowth cases. In the present work we
reported the importance of required tests to prove safety and effectiveness of a
new molecule, phosphoetanolamine. The drug is being synthesized with finality
for treating cancer, but is being subject of controversy because of the initial phase
research. Therefore the pharmaceutical use is far away to be recommended as
medication for human.

Keywords: apoptosis, cancer, Innovative molecule, synthetic, clinical
assays

Introdugao

A fosfoetanolamina (2-aminoetanol dihidrogenofosfato) apresenta
massa molar de 41,1g-mol-1, e é uma substancia naturalmente presente
no corpo humano com possiveis agdes anti-inflamatérias e apoptdticas
(BERGAMASCHTI, 2015).

Fisiologicamente, a fosfoetanolamina estd presente na membrana
plasmatica de células animais, e participa de varias etapas do metabolismo
celular. Ja a forma sintética, tem a principal fun¢ao de reconhecer no organismo
células metaplasicas e induzir o proprio organismo a criar anticorpos especificos
para combaté-las, exercendo assim fun¢ao apoptética(BERGAMASCHI,2015 .

Para o desenvolvimento de qualquer medicamento de uso humano séo
necessarios ensaios pré-clinicos e clinicos que garantem sua eficacia, seguranga
e estabilidade. A fosfoetanolamina sintética, conhecida popularmente como
pilula do cancer, vem sendo utilizada ha mais de duas décadas como uma
tentativa de tratar o cancer, sem COmMprovagao cientifica, ou seja, sem passar

pelos testes exigidos pelas autoridades sanitarias (PIVETA, 2016). Diante desse

Revista Cientifica Univigosa - Volume 8- n. 1 - Vigosa - MG - Jan. - dez. 2016- p. 601-607



Novas perspectivas sobre a terapia do cancer... 603

contexto, esse trabalho objetiva analisar o histdrico e informagdes atuais sobre
a fosfoetanolamina e os procedimentos futuros necessarios para comprovagao

da sua atividade farmacoldgica e consequente comercializagao.
Material e Métodos

Este estudo realizou uma pesquisa qualitativa de carater descritivo,
fundamentada em meios de comunicagdo de circulagio nacional de
publicagdes recentes. Por se tratar de um assunto, cujas dimensdes ganharam
foco recentemente, e por ser um medicamento ainda nao registrado, verificou-
se dificuldade em se encontrar artigos cientificos publicados em periédicos
sobre a fosfoetanolamina sintética.

Desenvolvimento

A fosfoetanolamina organica e a etanolamina estdo presentes no
cérebro em grandes quantidades e sua concentra¢ao também é aumentada em
varios tipos de tumores. Essas aminas estdo envolvidas no metabolismo dos
fosfolipideos e sdo precursoras da fosfatidiletanolamina e da fosfatidilcolina,
que sdo fosfolipideos que compdes a membrana celular. A etanolamina se
converte em fosfoetanolamina no sistema nervoso sob a agdo da etanolamina
quinase (MENEGUELO, 2007).

A fosfoetanolamina foi primeiramente isolada em 1936 pelo
pesquisador canadense Edgard Laurence Outhouse através de amostras de
tumores de bovinos. Em outros paises essa substancia também foi analisada.
Na Europa e EUA, ¢ amplamente usada como suplemento de célcio, pois o
sal da fosfoetanolamina é encontrada conjugada a esse elemento quimico. Na
Alemanha, principalmente, onde ela foi patenteada, percebeu-se, em meados
dos anos 60, que ao utilizar a fosfoetanolamina, os pacientes apresentavam
melhora de artrites, esclerose multipla e neuropatias, o que a tornou bastante
consagrada para essas finalidades (MENEGUELO, 2007).
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No Brasil, a partir da década de 90, Gilberto Orivaldo Chierice
e colaboradores, que integravam o Instituto de Quimica de Sao Carlos,
da Universidade de Sio Paulo (USP), iniciaram estudos utilizando a
fosfoetanolamina sintética. Este grupo verificou que a fosfoetanolamina foi
capaz de inibir a progressdo e dissemina¢do de células tumorais in vitro e
in vivo em camundongos com melanomas (MENEGUELQO, 2007). Também
observaram a capacidade apoptotica da fosfoetanolamina sintética sobre
células de linhagem leucémica (FERREIRA et al., 2013a). Em outro estudo,
demonstraram a capacidade citotdxica e apoptotica em células tumorais do
cancer de mama (FERREIRA et al., 2013b). A fosfoetanolamina, sintetizada
por Chierice, apresenta a capacidade de sinalizar quais células sao cancerigenas
deixando-as mais visiveis para que o sistema imunolégico possa combaté-las.

Com base nesses resultados, Gilberto Chierice e equipe comegaram a
distribuir cdpsulas de fosfoetanolamina sintética, sem lote e sem registro na
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), a pacientes com cancer
(PIVETA, 2016). No inicio de 2015, a USP decidiu ndo mais distribuir as
capsulas da fosfoetanolamina sintética, alegando que essa substincia nao
¢ medicamento, ja que foi testada como um produto quimico, e que ndo ha
provas cientificas de que tenha agdo contra os diversos tipos de cincer. Além
disso, alegou que até entdo nao tinham sido desenvolvidos estudos clinicos
controlados em humanos e que nao ha registro e autoriza¢ao de uso dessa
substincia pela Anvisa. Porém, os pacientes, esperancosos de que a pilula do
cancer os curasse, entraram com a¢ao na justica para que a USP voltasse a
distribui-la.

Para que um medicamento seja aprovado para utilizagdio em humanos
sao necessarios diversos estudos que garantem a seguranca e eficacia da
nova molécula. Esses estudos sao divididos em ensaios pré-clinicos e ensaios
clinicos. Em ensaios pré-clinicos, ha administracdo da molécula em animais,
apos verificados efeitos in vitro. J& os ensaios clinicos, sdo divididos em 4 fases.
Na fase I, sdo avaliadas diferentes vias de administracido e diferentes doses,
geralmente em pessoas saudaveis, realizando-se testes iniciais de seguranga

Revista Cientifica Univigosa - Volume 8- n. 1 - Vigosa - MG - Jan. - dez. 2016- p. 601-607



Novas perspectivas sobre a terapia do cancer... 605

e de intera¢do com outras substancias. Na fase II, participam cerca de 100 a
300 pacientes com a doenga, o objetivo é obter mais dados de seguranca e
comecar a avaliar a eficacia do novo medicamento. A fase III é realizada com
no minimo 800 pacientes durante um periodo de tempo maior, avalia-se a
dose, vias de administragdo, indicagdes, contraindicagdes, efeitos colaterais,
farmacocinética,entre outras. A andlise dos dados obtidos na fase III pode
levar ao registro e aprovagao para uso comercial do novo medicamento
ou procedimento, pelas autoridades sanitarias. A fase IV abrange estudos
de vigilancia pds-comercializagao, para estabelecer o valor terapéutico, o
surgimento de novas reagdes adversas e/ou confirma¢ao da frequéncia de
surgimento das ja conhecidas, e as estratégias de tratamento (ANVISA).

Em abril deste ano, a lei federal N° 13.269, encaminhada pelo
Senado, foi sancionada pela Presidente da Republica, e permite que pacientes
diagnosticados com neoplasias malignas utilizem a fosfoetanolamina sintética
desde que apresentem laudo médico que comprove a doenga e que assinem
um termo de responsabilidade. Essa lei, além de ndo especificar onde sera
fabricada a fosfoetanolamina, permite sua utiliza¢ao, apesar de néo ter sido
publicado nenhum trabalho cientifico sobre a seguranca e eficacia dessa
substancia, passando por cima das prerrogativas da ANVISA (PIVETA, 2016).
Dessa maneira, nota-se a existéncia do sério risco de substancias falsificadas
e/ou contaminadas serem comercializadas a pacientes que, muitas vezes, se
apegam a esses tipos de tratamento na esperanga de se curarem.

Diante dessa polémica, a fosfoetanolamina comegou a ser testada em
humanos. Primeiramente, o estudo estd sendo realizado no Instituto do Cancer
do estado de Sao Paulo, onde foi ministrada por dois meses a um grupo de
10 pacientes com céncer para verificagdo de toxicidade. Se nédo for verificado
nenhum problema de seguranga, a fosfoetanolamina serd administrada a
210 pacientes, divididos em grupos de 21 doentes, que tém os 10 tipos mais
comuns de cancer: cabe¢a e pesco¢o, mama, prostata, colo do ttero, célon e
reto, estdbmago, figado, pulmao, pancreas e melanoma (PIVETA, 2016). Caso
nenhum dos 210 pacientes apresentar qualquer melhora ou sintoma,os estudos
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sera encerrado em até seis meses. Mas se pelo menos trés pacientes de cada
grupo de cancer apresentar melhora devido a pilula ai sera liberado mais uma
fase com mais 80 pessoas, podendo participar ate mil pessoas. Toda pesquisa
devera encerrar em dois anos. (PIVETA, 2016).

Consideragoes Finais

Do ponto de vista farmacéutico, a fosfoetanolamina ndo poderia ser
comercializada, tampouco ser distribuida gratuitamente. Para que isso ocorra, a
substancia deve ter sua eficacia comprovada alem de estabelecer critérios como,
qual é a melhor via de administra¢ao, formula farmacéutica que exerce maior
efeito farmacoldgico, detectar efeitos colaterais, interagdes medicamentosas e
também sua janela terapéutica. Entretanto, existe um nimero consideravel de
pessoas, que mesmo tendo ciéncia de que a fosfoetanolamina nao tem eficacia
comprovada em humanos, optam pelo uso da substancia, pois se trata de uma
doenga fatal que minimiza a probabilidade de vida dos pacientes.

Os grandes centros de pesquisa farmacoterapéutico brasileiro poderiam
investir nesta substancia, considerando a grande promessa de cura a alguns
tipos de cancer, saindo a frente de varios paises que pesquisam a mesma cura
para a doenga.

Convergindo para o lado social, esses estudos deveriam ser mais
concisos, eficientes e rapidos, visto que pessoas diagnosticadas com este tipo de
doenca nao dispéem do tempo que atualmente lei exige. A cada ano, milhares
de pessoas morrem devido a diversos tipos de cancer. Existem, em grande
quantidade, pacientes que poderiam colaborar com testes clinicos. Entretanto,
nota-se a falta de atitudes verdadeiramente objetivas para comprovacio de
que a fosfoetanolamina, incontestavelmente, é um medicamento e realmente

acuraparaao cancer.
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