ias distintas

@ﬂéps depesq].ﬁsadores nos Estados Unidos identificou um
mﬁ&w em certos pacientes com esclerose maltipla mais

- a'surtos. A descoberta serd capaz de dividir os

f thdeuos acometidos com o mal.em dais grupos e

ar a eles tratamentos mais efetivos.
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natnrl de transcricio

Pesqwsadores identificam um marcador genético que determina o quanto a pessoa.
ficard comprometida pelo distdrbio neuroldgico, a principal inquietacdo de médicos e
pacientes. A descoberta pode contribuir para o desenvolvimento de terapias individualizadas

Desvendando a

-

» BRUNA SENSEVE

esclerose muiltipla é uma doenga in-
flamatéria devastadora que afeta
principalmente a medula espinhal
o cérebro. A imprevisibilidade de
surtos e a permanente incapacidade médica
de antecipar qual paciente terd uma boa res-
posta ao medicamento indicado sdo as ca-
racteristicas mais importantes da enfermida-
de. Cientistas das universidades de Yale e
Harvard e pesquisadores do Hospital Bri-
gham, em Boston, porém, acreditam ter en-
contrado a “bola de cristal” que pord fima es-
sas duas dificuldades e levard ao desenvolvi-
mento de tratamentos mais personalizados.
O artigo publicado na Science Translational
Medicine desta semana sugere que individuos
acometidos com a esclerose muiltipla podem
ser divididos em dois grupos com niveis distin-
tos de atividade da doenca. Eles poderiam ser
identificados por um exame relativamente
simples, o que ajudaria os médicos a diagnosti-
carem pacientes com maiores riscos de surtos
eaqueles que podem se beneficiar de um tra-
tamento inicial mais agressivo. Philip De Jager
e sua equipe colheram amostras de sangue de
quase 700 individuos com esclerose muiltipla.
Em seguida, eles isolaram células imunes es-
pecificas envolvidas na produgdo de proteinas
e alvo dos atuais tratamentos da enfermidade,
os linfécitos T. Deles, foi extraido material ge-
nético em que foi possivel perceber uma espé-
ciede diferenciada.
“Imagine que temos um grupo de quatro
gémeos idénticos. Apesar de terem 0 mesmo
material genético, um deles tem cancer. Isso
porque o ambiente interage sobre o indivi-
duo de forma diferente, ligando, desligando,
atenuando ou exacerbando a producdo de
determinadas protefnas’, explica o neurolo-
gista Hudson Mourdo Mesquita. E justamen-
te essa expressao dos genes nos linf6citos T
que os cientistas americanos acreditam in-
fluenciar na manifesta¢io da esclerose miil-
npl& “Esses resultados motivam-nos a me-
 lhorar essas distingGes com mais pesquisas
‘ que possamos alcancar nosso objetivo

Acoes determinadas

Todas as células do organismo téma prépria
assinatura metabélica, que é capaz de caracterizar o
comportamento dos genes e determinar quais
produzem proteinas e em que quantidade. Estudos
comprovam que, na esclerose miltipla, os linfcitos T
penetram o cérebro e interpretam a bainha de
mielina dos neurdnios como um corpo estranho,

atacando-a como se fosse um virus invasor.

de identificar o melhor tratamento para ca-
da individuo com esclerose muiltipla’, afirma
De Jager, autor sénior do estudo.

Para verificar essa atividade, o material
genético dos linfécitos T recolhido foi colo-
cado em um meio que possibilitava uma
produgdo normal de proteinas. A partir dai,
eles analisaram como acontecia o processo,
caracterizando o perfil metabdélico das célu-
las. A observacao clinica de pacientes com
esclerose multipla j4 mostra que uma ativi-
dade maior, por exemplo, leva a um maior
niimero de inflamacdes e, consequente-
mente, a uma doenca mais agressiva.

Dessa forma, foram tragados dois perfis
de pacientes. Os individuos classificados co-
mo EMa se mostraram mais suscetiveis que
os individuos do grupo EMb a exibir evidén-
cias de atividade da doenca no futuro, como
os surtos. Especificamente, a taxa de risco
sugere que os pacientes EMb possuem 40%
menos chances de surtos que os EMa. Uma
vez que um paciente estiver enquadrado no
grupo EMa é mais provével que ele vivencie
surtos e o neurologista possa considerar a
indicacdo de um tratamento mais forte.

Anélise pelo historico

Segundo a coordenadora do Departamento
Cientifico de Neuroimunologia da Academia
Brasileira de Neurologia, Doralina Guimaraes
Brum, a comunidade cientifica voltada para
pesquisas em esclerose muiltipla busca exata-

mente um biomarcador ou qualquer outro fa-
tor que possa ser mensurado para previamen-

Itipla

te apontar como serd o desenvolvimento da
doencano paciente. “Esse trabalho é mais uma
busca nesse sentido. Eles utilizaram uma me-
todologia refinada para um aspecto muito in-
teressante: ndo basta ver o genoma todo, mas
também é preciso verificar a expressdo daque-
les genes. Que os genes influenciam, n6s j sa-
bemos hé algum tempo e conhecemos pelo
menos 70 deles no caso da esclerose muiltipla.
A expressao genética reflete o que vimos clini-
camente’, analisa Brum. Ela lembra que a dife-
renciacdo entre pacientes com a doenga mais
agressiva j4 é feita em consultGrio.

Para tal, o histérico do paciente é recupera-
do. Primeiramente, € avaliado o niimero de
ocorréncia de surtos. Aquele que sofre trés sur-
tos por ano tem a atividade inflamatdria mais
agravada que o individuo com apenas um sur-
to a cada trés anos. O niimero de novas leses
cerebrais, investigadas por um exame de resso-
néncia magnética, também é um fator para
mostrar a agressividade da doenca. “O terceiro
deles ¢ a capacidade funcional do paciente. Se
depois de um ano ele passa a ter restricbes de
atividade motora no momento de surto, por
exemplo, suasituacio é mais grave”, avalia.

Ainda assim, o neurologista Hudson
Mesquita refor¢a a importéncia de estudos
nesse sentido. Ele conta que a primeira per-
gunta feita por um paciente que acaba de
ser diagnosticado com a doenga € exata-
mente como serd a progressdo dalesdo e
quanto que poderd prejudicar suas habili-
dades motoras e cognitivas. “Eu respondo
que nio sei e isso angustia muito o médico e
o paciente. Existem remédios e ressonén-
cias peri6dicas, mas seria uma grande coisa
conseguir detectar logo na primeira consul-
ta como serd o futuro”, acredita.

‘Mesmo com as evidéncias encontradas,
os pesquisadores se mantém cautelosos.
“Nosso estudo é um passo importante para
a medicina personalizada em esclerose
muiltipla, mas ainda hd muito trabalho a ser
feito para compreender em que circunstan-
cias e combinacfo com outras informagoes
a assinatura pode tornar-se 1itil em um am-
biente clinico”, pondera De Jager.

Editora: Ana Paula Macedo
anapaula.df@dabr.com.br

3214-1195 + 3214-1172 / fax: 3214-1155

Consnderado um novo sintoma ol o agravo de um antigo dunante
periodo superior a um dia. Dentre da imensa constel, ode
sintomas jd descritos na esclerose miltipla, é possivel apt
apenas os mais frequentes na fase aguda da daejwa Sa
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esclerose mltipla a partir de vias moleculares f 1d
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Estima-se que

2 1 mithdes

de pessoas tenham esclerose miltipla no mundo

A incidéncia é maior em mutheres (na propor¢ao
de 3 por 1), na raga branca e em pafses do

Hemisfério Norte, com um indice de
160 doentes a cada 100 mil habitantes

No Hemisfério Sul, a incidéncia cai para
12’5 doentes por 100 mil habitantes

e —



