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Papel do Farmacéutico Hospitalar no tratamento com as CAR-T

Florbela Bragal’2

O sistema imunitdrio tem um papel pre-
ponderante no reconhecimento e morte
das células tumorais. Os linfécitos T
tém um papel fundamental na resposta
imunitdria contra o cancro. Contudo, a
capacidade do sistema imunitdrio para
erradicar as células tumorais é limitada
por varios obstaculos, incluindo insufi-
ciente nimero de linfécitos T especifi-
cos, uma série de checkpoints imunita-
rios que limitam uma ativa¢ao completa
dos linfécitos T contra o cancro e tam-
bém o microambiente imunossupressor
do tumor.

As células CAR-T consistem em linféci-
tos T do préprio doente (autdlogos) ou
de dadores (alogénicos) modificados ge-
neticamente in vitro para expressar um
recetor de antigeno quimérico que con-
fere uma especificidade de antigeno para
a sua unido e posterior destrui¢cao das
células malignas. A modifica¢ao genéti-
ca é realizada pelo fabricante utilizando
um vetor viral derivado de um retro-
virus ou de um lentivirus que leva a um
novo gene que codifica para o recetor do
antigeno quimeérico.

Os dois medicamentos CAR-T comer-
ciais atualmente disponiveis, Kymriah e
Yescarta, sao células CAR-T de segunda
geracdo em que o vetor é um lentivirus
(Kymriah) e um retrovirus (Yescarta)
que leva um gene que codifica para o
ponto de unido do anticorpo especifico
para CD19, um dominio coestimulador
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de linfécitos T e um dominio intracelu-
lar para iniciar a sinalizagao da célula T.
Todas as células CAR-T levam o mesmo
recetor pelo que sdo especificas para o
mesmo antigénio. Estas células CAR-T
dirigem-se aos tumores de células B,
como a leucemia linfoblastica aguda de
células B (LLA), ou o linfoma difuso de
células B grandes (LDCBG) e o linfo-
ma B primdrio mediastinico de células
grandes (LBPCG).

O tratamento com medicamentos
CAR-T deve ser administrado em cen-
tros qualificados para este tipo de tera-
pia e deve ser prescrito e supervisiona-
do por um médico com experiéncia no
tratamento de neoplasias hematolégicas
e com formagdo para a administracao
e manuseamento dos doentes tratados
com este tipo de terapias. A autorizagao
de comercializacido das células CAR-T
obriga ao cumprimento de um plano
de gestao de risco que inclui estratégias
para controlar as reagbes adversas que
sdo descritas no resumo das caracteristi-
cas do medicamento (RCM).

Todos os doentes incluidos no tratamen-
to com esta terapéutica tém de ser re-
gistados obrigatoriamente, num registo
europeu centralizado para monitorizar a
seguranca e eficicia a longo prazo destas
terapias.

Por se tratar de medicamentos, os far-
macéuticos tém a responsabilidade de
contribuir para o uso racional dos mes-
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mos, assumindo a responsabilidade
técnica da aquisicao, rece¢ao, armazena-
mento, conserva¢ao e dispensa, assim
como devera ser estabelecido um siste-
ma eficaz e seguro que garanta uma cor-
reta administracao ao doente.

A complexidade de lidar com medica-
mentos geneticamente modificados e
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considerados “vivos” produzidos a par-
tir de linfécitos autdlogos é um desafio
para os investigadores, para os labo-
ratérios produtores, para os operadores
logisticos, para as entidades regulado-
ras, para os pagadores sejam eles publi-
cos ou privados e, em especial, para as
equipas clinicas multidisciplinares.
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