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Nas duas Gltimas décadas, assistimos a avangos sem precedentes na compreensio dos mecanismos bioldgicos
subjacentes ao desenvolvimento e & progressio do cincer. Esforcos da comunidade cientifica, direcionados ao
mapeamento do genoma do cAncer, produziram uma visio extraordindria das alteragoes genéticas e epigenéticas
que ocorrem durante a carcinogénese. A tradugio desse conhecimento na prética clinica proporcionou tratamentos
inovadores especificos para alvos moleculares em certos tumores. Contudo, o progresso em tratamentos mais eficazes
tem sido muito mais lento do que esperado. Nossa capacidade de traduzir esses conhecimentos em terapias aprovadas
pode ser ainda um processo desafiador'.

As fronteiras tradicionais entre a pesquisa bdsica e a pesquisa clinica geraram o conceito de pesquisa translacional
(ou medicina translacional, ciéncia translacional etc.), que visa a facilitar a aplicagdo de ideias, insights e descobertas
geradas no 4mbito da investigacdo bdsica em ambientes clinicos e comunitdrios para o tratamento ou prevengio
de doengas humanas; um conceito muitas vezes abreviado como from bench to bedside’. Embora o termo “pesquisa
translacional” tenha sido usado pela primeira vez na década de 1990%, o conceito j4 havia sido discutido por Stewart
Wolf em um editorial pioneiro da New England Journal of Medicine NEJM) em 1974°.

Em uma visdo mais abrangente, o principal objetivo da pesquisa translacional na drea biomédica é garantir que
novos produtos descobertos tenham uma maior chance de sucesso em termos de seguranca e eficicia nos estudos
em humanos. Em outras palavras, eliminar novos produtos com probabilidade de falha no inicio do processo pode
diminuir significativamente o custo geral do desenvolvimento. Portanto, o objetivo final da pesquisa translacional é
levar as primeiras descobertas do espago pré-clinico, principalmente as conduzidas na academia ou industria, até o
ponto de investimento®.

De acordo com essa visao simplificada, a pesquisa translacional ¢ parte de um continuum unidirecional, no qual
o primeiro estdgio da pesquisa transfere o conhecimento da pesquisa bédsica (T0) para a pesquisa clinica (T1), e o
préximo estdgio (T2) transfere os resultados de estudos clinicos para ambientes da pratica médica. No estdgio T0, a
investigacao bésica define os mecanismos celulares, a sua relacdo com a doenga, a identificagao de alvos terapéuticos, o
desenvolvimento de métodos de tratamento, entre outros. No estdgio T'1, a pesquisa é conduzida em voluntdrios que
visam a definir a seguranca de um produto (ensaios clinicos de fase 1). Os ensaios clinicos de fases 2 e 3 constituem
o estdgio T2, necessdrio para testar a eficicia do agente terapéutico em coortes de pacientes com a doenca. A pesquisa
translacional estdgios T1 e T2 traz descobertas cientificas fora do laboratério e na prética clinica, mas nio totalmente
se aplicam ao mundo real’.

Alguns autores sugerem estdgios adicionais (T3 e T4). No estdgio T3, as pesquisas alcancam as comunidades,
com o objetivo de testar se os novos tratamentos e intervengoes que tiveram sucesso em escala menor, em ambiente
controlado, funcionario em condigées menos controladas (o mundo real, no atendimento ambulatorial ou consultério
médico, por exemplo). Exemplos de pesquisa translacional T3 incluem pesquisas participativas baseadas na comunidade
(do inglés, community-based participatory research — CBPR) e ensaios clinicos de Fase IV¥'°. O préximo estdgio (T4)
abrange a traducio das pesquisas da prdtica clinica ao impacto na satide da populagao, incluindo o desenvolvimento
de politicas e programas de satide putblica. A pesquisa translacional T4 pode incluir andlise de custo-beneficio, andlise
de politica, estudos de vigilancia, avaliagio de programa, e assim por diante"'".

Embora a ilustragio da pesquisa translacional indique um aparente modelo linear (com inicio, meio e fim), na verdade
deve ser considerada como um processo continuo e bidirecional, com fases operacionais interdependentes e sujeitas a
um ciclo de feedback complexo continuo'>'. A pesquisa translacional se movimenta de maneira bidirecional de um
tipo de pesquisa para outro (da pesquisa bdsica & pesquisa orientada para o paciente, & pesquisa de base populacional
e vice-versa) e envolve a colaboragio entre cientistas de vdrias disciplinas.
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Por definigao, a pesquisa translacional em cincer concentra-se nas necessidades dos individuos acometidos e na
prevencdo de individuos em risco. Mesmo com a implementacio de “descobertas” futuras, podemos ser incapazes
de prolongar significativamente a vida de um subconjunto considerdvel de pacientes com cincer. Isso aponta para a
necessidade de ponderar também pesquisas na drea da prevengio. Como no caso da pesquisa translacional para fins
terapéuticos, os diferentes componentes do continuum de pesquisas na prevengao do cincer nio estio suficientemente
conectados ¢ apresentam lacunas importantes entre a pesquisa bdsica e os resultados das estratégias de prevencio
primdria, secunddria e tercidria'®.

Conforme amplamente discutido na literatura, o crescente problema do cincer s6 poderd ser modificado
significativamente por meio de a¢des concertadas envolvendo prevencio, detecgdo precoce e tratamento, assim como
a promocio da medicina personalizada (de precisdo) que permita associar a detecgio precoce ¢ o tratamento a biologia
tumoral, aumentando sobrevidas e melhorando a qualidade de vida dos pacientes com cincer.

Nos tltimos anos, a pesquisa translacional tornou-se objeto de grandes debates na drea biomédica e na politica,
gerando expectativas, promessas e preocupagoes e sendo referéncia constante em programas de pesquisa, artigos
académicos e periddicos, relatérios de politicas e programas educacionais em todo o mundo®®. Contudo, vérias barreiras
que atrasam esse processo precisam ser superadas para tornar a pesquisa translacional em cAncer mais do que um conceito
interessante. Para que a pesquisa translacional opere de maneira mais eficaz, devem existir interagoes funcionais entre
a academia, o governo, a comunidade, agéncias de fomento, industrias (farmacéutica, biotecnologia), entre outros'“.
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