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PROMOVENDO PESQUISA, TREINAMENTO E >>> LEIA MAIS
TECNOLOGIA PARA UM MUNDO DE MAIOR

INCLUSAO, POSSIBILIDADES E ACESSIBILIDADE
PARA PESSOAS COM SiNDROME DE DOWN.
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CIRCUITOS CEREBRAIS E ESTIMULAGAO

>>>» OSCILAGOES DE FREQUENCIA GAMA

Estudos cruciais no laboratério Tsai demonstraram que a manipular oscilagdes cerebrais
especificamente na faixa de frequéncia gama de 40 Hz, usando estimulac&o sensorial como luz e
som, pode diminuir a patologia da doenga de Alzheimer (DA) e melhorar a cognicdo em modelos
de camundongos com DA. Os resultados clinicos preliminares da Fase 2 sugerem que a terapia
também pode ser eficaz em pacientes com doencga de Alzheimer precoce. Agora conseguimos
estender esses estudos aos modelos animais de Sindrome de Down, bem como as
pessoas com sindrome de Down.

>>> CRIANDO UM ATLAS CELULAR
PARA A SINDROME DE DOWN

A sindrome de Down altera a A compreensao da base molecular das variaveis da sindrome de
forma como o corpo e o cérebro Down requer o mapeamento sistematico das vias moleculares,
de uma pessoa se desenvolvem, processos bioldgicos, reguladores, células individuais e regides

causando desafios mentais e cerebrais em mdltiplos individuos com SD.

fisicos. Mas os resultados variam E como o declinio cognitivo e a formacao de placas amiloides
muito entre individuos e caracteristicos da doenca de Alzheimer (DA) aumentam
interacdes cognitivas, significativamente em pessoas com sindrome de Down, a DA
comportamentais e sociais. Os fornece um cenario importante ou possibilidade de estudo da
fundamentos moleculares dessa variabilidade biol6gica nesta patologia. Estamos comparando
variabilidade nao sdo bem diferencas de expresséo génica célula a célula de maneira
conhecidos e podem impactar individual. E comparando areas regulatérias da cromatina
significativamente a criacado de entre células de cérebros de pessoas com SD e/ou DA.
novas intervencdes terapéuticas _ I
utilizadas para beneficiar as  ENEGHH ‘e CARTA DA DIRETORA
pessoas com sindrome de Down. ) ' Como diretora do ADSC, quero enfatizar o

Nosso objetivo é explorar esses - papel vital que a pesquisa desempenha na
fundamentos moleculares usando v P compreensio e na melhoria da vida das
big data como abordagem. &N v _' R =7 pessoas com sindrome de Down. Nosso
— = g ./ SN & ™ compromisso em investigar as
‘ consequéncias da trissomia 21 nao é apenas
uma busca cientifica; é uma necessidade
humanitaria. Através de investigacao
focada, esforcamo-nos por descobrir
avancos e visar promover uma sociedade
onde cada individuo, independentemente da
sua composicao genética, possa florescer e
contribuir significativamente.

Li-Huei Tsai
Diretora, ADSC



ENTENDENDO AS ALTERAGOES

DO ORGANISMO

»>> CONSTRUINDO CORAGOES MELHORES
PARA BEBES COM SINDROME DE DOWN

Estamos buscando construir coracdes melhores, identificando os
mecanismos de controle genético que impulsionam tanto o
desenvolvimento quanto as disfun¢des organicas. Uma estatistica
importante para a sindrome de Down: dos 6.000 bebés que nascem com
SD todos os anos nos EUA, metade apresentam malformacgdes cardiacas.
A anomalia mais comum é uma fissura no centro do coragéo, que pode
ser reparada com cirurgia, mas o préprio reparo pode causar cicatrizes e
complicacOes cardiovasculares. Nosso objetivo é elucidar como a
trissomia do cromossomo 21 leva a esse aumento da incidéncia de

defeitos cardiacos congénitos.

»>> A CONEXAO ENTRE LEUCEMIA

INFANTIL E SD

Sabemos que 0 cromossomo 21 extra
presente no genoma de pessoas com
sindrome de Down reduz a integridade
nas células dissémicas e também esta
relacionado a predisposicao do
desenvolvimento de cancer sofrido por
pacientes com T21. Pessoas com
sindrome de Down sao muito mais
suscetiveis a canceres pediatricos do
sangue: o risco de leucemia mieloide
aguda é cem vezes maior em criancas
com sindrome de Down. Nosso objetivo
é investigar a relacdo entre T21 e a
predisposicao a leucemia na
hematopoiese, processo de formacao
de células sanguineas

IMAGEM E MAPEAMENTO0 <<

Estamos desenvolvendo duas tecnologias para estudar o

cérebro. A primeira € uma tecnologia para mapear a estrutura das
células de pessoas com sindrome de Down com precisao
suficiente para ver os blocos de construcdo fundamentais da vida.
A segunda é uma tecnologia para gerar imagens da dinamica do
cérebro em modelos de camundongos com preciséo suficiente
para ver cédigos neurais individuais.

Nossa pesquisa tem se concentrado no
desenvolvimento e aplicacdo de
tecnologias para mapear como a
estrutura e a dindmica do cérebro
mudam na sindrome de Down. O
objetivo é encontrar novos
mecanismos subjacentes a sindrome
de Down e fornecer alvos que,
quando modulados, possam
melhorar as habilidades cognitivas
das pessoas com SD.
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ESTUDOS CLINICOS

>>> GENUS: TECNICA NAO INVASIVA PARA PESSOAS COM SD

A terapia GENUS do laboratério Tsai comecou como uma terapia potencial para a Doenca de
Alzheimer (DA). GENUS — ou Gamma ENtrainment Using Sensory stimulation — ndo envolve
medicamentos ou implantes, mas usa estimulacao néo invasiva dos sentidos para melhorar a
defesa do cérebro contra doencas. Nossos estudos de fase | em adultos saudaveis e pacientes
com DA leve demonstraram que GENUS é seguro, bem tolerado e eficaz para evocar respostas
em redes cerebrais que oscilam a 40 Hz durante a estimulacéo.

Com base nesses resultados e no lancamento do Alana DS Center, um estudo para determinar se
a terapia GENUS poderia beneficiar pessoas com sindrome de Down esta em andamento no MIT.
A questao chave é se o0s participantes com sindrome de Down s&o igualmente responsivos a
estimulacdo GENUS. Estudos anteriores mostraram que uma maior capacidade de resposta ao
estimulo se correlaciona com uma maior reducdo da patologia e maiores melhorias cognitivas.

>>> TRATANDO A APNEIA DO SONO

Uma segunda série de ensaios clinicos viabilizados pelas
atividades do Alana Down Syndrome Center focou no
tratamento da apneia obstrutiva do sono em individuos com
Sindrome de Down. Este trabalho é financiado pelo programa
“Tecnologia para Melhorar Habilidades” (TTIA) do Deshpande
Center for Technological Innovation (ver pagina 6), e é apoiado
através do programa TTIA para abordar esta condicédo de
salide crdnica comum, especialmente para pessoas com SD.
humanos em duas areas diferentes: Este programa criou um dispositivo para manter a lingua longe
1) testando a terapia GENUS 40 Hz  5rqanta durante o sono, potencialmente substituindo o
para sindrome de Down € 2) | {atamento padréo, atualmente realizado com o uso de

testando um dispositivo aprimorado = maquinas de pressao positiva nas vias aéreas (CPAPS)

para apneia obstrutiva do sono, = consideradas desconfortaveis e barulhentas pelos seus

inclusive na sindrome de Down. usuarios.

Nos quatro curtos anos de
existéncia do Alana Center,
passamos da bancada de
laboratério para ensaios clinicos em
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CONSTRUINDO R ROTA PARR 0 FUTURO

INVESTINDO NO FUTURO

Na pesquisa cientifica, ensinamos aos alunos de graduagéo e pds-doutorado a fazer
algo mais dificil do que apenas seguir nosso caminho de pesquisa. N6s 0s ensinamos a

criar as suas proprias trilhas. A descoberta cientifica e a inovacao biomédica dependem

inteiramente de pensamentos e a¢cdes sem precedentes. Ninguém tem sucesso em
nossa area fazendo apenas o que ja foi feito. Nossa responsabilidade é aconselha-los e
orienta-los e garantir que tenham todo o apoio necessério para dar suas contribuicdes
Unicas ao conhecimento.

CRISTINA BLANCO-DUQUE, PHD YIXI LIU MICHAEL GUTBROD, PHD

>>> PIONEIROS

Ao fornecer a base a partir da
qual esses exploradores podem
abrir seus caminhos, o Alana
Center construiu a base para o
sucesso para os Alana Fellows.
Estamos imensamente orgulhosos
das realizacbes dos dez Alana
Fellows de todo o mundo que foram
indispensaveis para a nossa
pesquisa. Eles orientam jovens
estagiarios, lideram seus proprios
projetos sobre a Sindrome de Down
e se tornaram lideres da préxima
geracéo, fazendo contribuicdes
significativas para a pesquisa sobre
SD. Atualmente, dois Alana Fellows
sdo professores-pesquisadores em
outras instituicdes, semeando o seu
conhecimento sobre a pesquisa da
Sindrome de Down em novos
centros.

HIRUY MEHARENA, PHD

<« »

ZEGUAN WANG

BEN LENGERICH, PHD

JIEKUN (JACKIE) YANG, PHD

TIM MULLEN, PHD



ENGAJAMENTO
AGADEMIGO E
COMUNITARIO

Palestrantes principais /
palestrantes ilustres
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Alana DS Center Conferéncias,

simposios e webinars

>>> ALCANCE

A divulgacgéo, a colaboracdo e o envolvimento com o mundo académico e
a comunidade mais ampla da sindrome de Down continuam a ser as
principais prioridades do Alana DS Center. Em apenas quatro anos,
professores e bolsistas do Alana DS Center compartilharam suas
descobertas em mais de 80 eventos. Eles atuaram como conferencistas
principais, proferiram palestras em todo o mundo em conferéncias e
simposios, contribuiram para seminarios e sessbes de posteres,
participaram de grandes rodadas nos principais centros médicos e
publicaram na imprensa cientifica amplamente distribuida. Além disso,
organizamos trés conferéncias e simpdésios de grande sucesso para
apresentar nossas descobertas a comunidade cientifica. Iniciamos a
divulgacdo para varias organizacbes de apoio a Sindrome de Down. E
recebemos amplo reconhecimento da midia em publicacdes tao diversas
como STAT e The Economist. Finalmente, e talvez o mais importante,
continuamos a fortalecer nossos lacos com a comunidade da

sindrome de Down através de sessdes abrangentes com autodefensores
e suas familias.

Apresentacoes em con-
feréncias, seminarios,
mesas redondas

Artigos cientificos publica-
dos/ em preparacao

o6

Tenho esperanca de que
a pesquisa que esta
sendo feita hoje ira
melhorar os cuidados
médicos e a qualidade de
vida das pessoas com
sindrome de Down”,
disse Kate Bartlett, no
simpésio de Pesquisa
Translacional em DS no
MIT. “Seu trabalho é
importante para mim e
para meus colegas.

2

KATE BARTLETT, MEMBRO, CONSELHO
CONSULTIVO DE AUTODEFENSORES, MDSC



PROGRAMA TECNOLOGIA PARR
MELHORAR A HABILIDADE

> CATALYST

Para aumentar a conscientizacdo sobre
necessidades ndo atendidas e apoiar
submissdes de subsidios, o programa
TTIA financiou o curso "Catalyst"
ministrado pela professora Martha Gray do
MIT. Um grupo de 14 estudantes e
profissionais seguiu um processo
estruturado de descoberta e design para
criar produtos e solu¢des potenciais para
atender as necessidades da sindrome de
Down. Os bolsistas variavam de
estudantes de graduac&o do MIT a
médicos de hospitais locais. O corpo
docente incluia funcionarios do Deshpande
Center e do Alana DS Center, juntamente
com professores de Harvard,
Massachusetts General Hospital e
companhias de biotecnologia.

O Projeto Apnéia do Sono TTIA (veja
mais na secao Estudos Clinicos) foi um
produto de sucesso dos alunos do
Catalyst.

>> DHIVE

O programa TTIA se uniu a uma
organizacdo irma, o MIT Sandbox
Innovation Program, para implementar um
programa que incentiva o
empreendedorismo liderado por estudantes
e se concentrou nos desafios da satde em
diversas éareas, incluindo aquelas que
afetam a pessoa com sindrome de Down.
Por meio do MIT DHIVE - ou Dive into
Healthcare Innovation and Venture
Exploration - os alunos aprendem sobre
empreendedorismo e necessidades de
saude ndo atendidas e, em seguida,
discutem maneiras de atender a essas
necessidades.

Typical Verbal Content)

>»> TECNOLOGIA DE COMUNICAGAO
AUMENTADA

Muitas pessoas com sindrome de Down experimentam
estresse, frustracdo e isolamento quando se comunicam
em uma sociedade em grande parte pautada em torno
da fala verbal. Este projeto buscou desenvolver um
sistema de comunicacdo aumentativa com feedback
completo para “traduzir” sons ndo verbais em fala
usando algoritmos de aprendizado de maquina baseados
em vocalizacdes de pessoas nao verbais e minimamente
verbais. O objetivo era melhorar a comunicacao entre
pessoas nado-verbais ou minimamente verbais, pais e
cuidadores, e a comunidade em geral.
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Ed Boyden,
Core Member

Laurie Boyer,

Core Member

O Dra. Boyer é
Professora de
Biologia e Engenharia

Dr. Boyden € o
Professor Y. Eva
Tan em

. . = Neurotechnology . Biolégica no MIT e -
Li-Huei Tsai, Diretora o5 pepartments of ~ Manolis Kellis, Core o mpro associado Leon Sandler,
Dr.Tsai é professora Eiolpgica_l Bra Member :j‘i KOC? Inséitute for  Deshpande Center
de Neurociéncia no ngineering, brain -y ojis ¢ professor de niegrative Lancer . o, -
Departamento de and Cogpnitive Ciéncia I?Jla Computagio Research. Eezlﬁit;:dixézﬂé? f%?
Ciéncias Cognitivas e  Sciences e do- no departamento de P

: McGovern Institute - ; Technologica

do Cérebro no MIT, Biologia Computacional Innovation, que permite
Picower Institute, o associado do Broad / ' MIT desenvolver
Center e co-fundadora ' Computacional do MIT e las no mercado.
da Aging Brain i pesquisador principal do b '
Initiative no MIT. - Laboratério de Ciéncia :

da Computagéo e
Inteligéncia Artificial do
MIT.
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Obrigado por investir em nossa pesquisa: The Alana Down Syndrome Center Gift Fund #3965164
A missao do Alana Down Syndrome Center é melhorar a salde, habilidade, inclusdo e qualidade de vida das pessoas com
Sindrome de Down. Esperamos que vocé considere nos apoiar no proximo ano. Uma doacao para o ADSC pode ser feita on-

line em https://giving.mit.edu digitando o niumero do fundo 3965164. Para obter mais informacdes ou para fazer uma doacgao,

entre em contato com a Diretora de Desenvolvimento Dra. Asha Bhakar- abhakar@mit.edu
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