Em busca de respostas

Saiba mais sobre a esquizofrenia e o citomegalovirus, que,
segundo pesquisa conduzida na Alemanha e na
Dinamarca, pode aumnentar a chance de pessoas

com predisposicao genética desenvolverem a doenca

ESQUIZOFRENIA
Distdirbio debilitante e crénico, caracterizado pela falta de habilidade de
se distinguir o que é real e o que é alucinacdo. Dessa forma, a pessoa
perde & capacidade de raciocinar, de se comunicar, de tomar decisdes e de
reter informagbes. Sem tratamento, a esquizofrenia afeta negativamente
relacionamentos, trabatho, vida escolar e atividades didrias

CITOMEGALOVIRU ww/}
Da familia da herpes, € o virus mais comum na

populacdo em geral e infecta pessoas de todas
as idades. Uma vez que ele se instala, ndohd

CAUSAS Genética: em gémeos idénticos, . como elimind-lo, mas o sisterna imunolégico
0 distdrbio ndo foi se um tem esquizofrenia, o risco consegue evitar, na maioria das vezes, que 0s
completamente de o outro também ser portador sintomas se instalem. Quando as defesas estdo
elucidado, mas é do distdirbio é de mais de 50% desequilibradas, o virus pode provocar danos
possivel que 80% ~ graves ao organismo
dos casos estejam
ligados a fatores straturs corebral: infeccao
genéticos e ﬁm;&que au;;gﬁ?& Ocorre por meio do contato direto com fluidos
hereditdrios. reurotranemissores @rmbém corpomiq de uma pessoa infectada, como
0 restante esté desempenham um papel. Além urina, saliva e leite materno, Também € um
associadoa disso, hé evidéncias de que as virus sexualmente transmissivel e pode ser
fatarig ﬁsiqiégtcos cane>’<6es dos neurdnios no fra:ssafclijzgo; ;ransfple:;nte de érgéos e
eamblentais cérebro do esquizofrénico sdo REGHERd SangLin
diferentes
Transmissdo vertical
0 bebé pode ser infectado antes de nascer,
Fatores ambientais: alguns caso a mae seja portadora. Se isso ocorrer na

pesgquisadores acreditam que
abuso infantit, eventos
: . traumdticos na infdncia e

{4 , . . estresse severo também

o contribuem para o disttrbio.
Qutras causas incluem
complicagdes durante a
gravidez, como infeccdo viral, =
desnutricdo e estresse materno

primeira metade da gestacao, a infecgdo do feto
tende a ser mais grave

Danos & satde do bebé

Cerca de 10% das criangas que nascem com a
infeccdo podem ser prematuras e ter peso
baixo, cabega pequena, ictericia e dilatagdo do
bago, entre outros problemas. Mais tarde,
podem ocorrer anomalias nervosas € cerebrais,
como surdez, atraso mental e visio anormal

da populagao mundial sofre de A
esquizofrenia, de acordo com a ( ’

Organizacao Mundiat da Sadde

Causa externa

0 ESTUDO

Os cientistas analisaram dados de pesquisas
populacionais da Dinamarca e da Alemanha. No
total, foram inclufdos 2.691 pessoas mentalmente
sauddveis e 2.284 portadores de esquizofrenia

Andlises genéticas demonstraram que,
associada @ infecedio materna, uma
o Unica variante no gene CTNNA3 -
A RN O AR R
& trinmn desenvalver evguirgfrenin
Nas mutheres que estavam infectadas
mas cujos fithos ndo apresentavam essa

mutagdo, o risco ndo foi observado

Anderson AraGio/CB/D.A Press

Estudo conclui que a infeccdo por um virus comum em humanos aumenta chances
de pessoas com predisposicao genética desenvolverem o transtorno mental

» PALOMA OLIVETO

m dedicado e pacato pai
de familia comeca a ser
atormentado por uma
organizacdo criminosa
que lé seus pensamentos. Aban-
donado pela mulher, encontra
abrigo em uma paréquia, onde
trabalha como faxineiro. Um dia,
vozes 0 mandam exterminar pe-
cadores, e ele se transforma em
um assassino em série. Depois de
uma avaliacdo psiquidtrica, um
perito do FBI desconfia que as
alucinacoes auditivas que afetam
o homem tém causa orgédnica. O
resultado dos exames ndo deixam
duvidas: ele sofria de sffilis, que,
avancada, havia destruido boa
parte de seu cérebro, levando-o a
um estado de delirio permanente.
Ahistéria é ficticia e foi enredo
de um dos episédios do seriado
policial Law & order - Special vic-
tims unit. Contudo, aideia de que
uma infeccdo viral possa desen-
cadear esquizofrenia ndo é fanta-
siosa. Cientistas acreditam que,
além da genética, fatores am-
bientais estdo por trds do distur-
bio mental que afeta 1 milhdo de
pessoas em todo o mundo. Quan-
do as duas variantes se juntam, o
resultado é quase certo. De acor-
do com um estudo publicado na
revista Biological Psychiatry, a as-
sociacdo de genes defeituosos e
infeccdo provocada pelo citome-
galovirus, o tipo mais comum
transmitido entre humanos, au-
menta em cinco vezes 0s riscos
de um individuo nascer com a
doenca. Apesar de os primeiros
sinais se manifestarem na juven-
tude, acredita-se que, na maioria
dos pacientes, o disttirbio fique
latente até os sintomas surgirem.
Ao mesmo tempo que o Proje-

to Genoma favoreceu a desco-
berta de regioes do DNA implica-
das com a esquizofrenia, estudos
anteriores buscavam possiveis
causas ambientais da doenca e
indicavam que o citomegalovi-
rus poderia romper a barreira da
placenta e prejudicar o desenvol-
vimento do feto ainda em forma-
¢do. “Principalmente no inicio
davida, a suscetibilidade pode
aumentar, como sugerem diver-
sos estudos que mostram o au-
mento do risco de os sintomas
aparecerem em pessoas cujas
mées estavam infectadas na épo-
ca da gestacdo”, relata Anders
Borglum, professor de Genética
Médica da Universidade de
Aahurs, na Dinamarca, e um dos
autores do artigo. Ele ressalta
que também ji foi constatado
que anticorpos maternos, pro-
duzidos na presenca de um agen-
te externo, como um virus, po-
dem interagir com os genes. “Por
isso, achamos importante consi-
derar fatores ambientais nos es-
tudos genéticos”, diz.

Banco de dados

0 trabalho liderado por Bor-
glum foi conduzido por uma
equipe que envolveu 21 institui-
coes de pesquisa na Europae
nos Estados Unidos. Esse €, até
agora, o maior estudo de investi-
gacdo gendmica da esquizofre-
nia. No total, sequenciou-se o
DNA de quase 5 mil pessoas sau-
daveis e portadoras do disttirbio
na Dinamarca e na Alemanha.
No primeiro pafs, foi possivel
identificar quais criancas esta-
vam infectadas pelo citomegalo-
virus ao nascet, pois, em 1981, o
governo determinou que os hos-
pitais coletassem amostra de

sangue de todos os recém-nasci-
dos para detectar doengas meta-
bdlicas. O resultado dos testes
estd armazenado em um banco
de dados nacional.

Ao mesmo tempo, a Dinamar-
ca também iniciou um registro,
na década de 1980, de pacientes
com doengas mentais. Isso facili-
tou a identificacdo de individuos
esquizofrénicos que, ao nasce-
rem, ja estavam infectados pelo
micro-organismo. O geneticista
da Universidade de Aahurs expli-
ca que, até uma semana de vida,
o recém-nascido ainda néo pro-

duz anticorpos proprios em

quantidade satisfatdria. Por isso,
a presenca, no sangue, de protef-
nas que combatem micro-orga-
nismos invasores $6 pode ser ex-
plicada pela contaminagdo da
mae. Posteriormente, o resulta-
do da pesquisa feita na Dinamar-
ca foi replicado na Alemanha,
para confirmacao.

Os cientistas constataram um
alto indice de infec¢do por cito-
megalovirus, tanto nas mdes de
pessoas mentalmente sauddveis
quanto nas de individuos porta-
dores de esquizofrenia. O resulta-
do jd era esperado, pois esse mi-

cro-organismo do grupo daher-

pes é o virus mais comum em

adultos. Uma pesquisa dos Insti-
- um gene que, até agora, ndo ha-

tutos Nacionais de Satide dos

EUA constatou que 60% da popu-
lagdo ja foi exposta ao citomega-

lovirus, transmitido por fluidos
corporais, como leite materno,
saliva, urina e secrecoes genitais.
Uma vez no organismo, ele nun-
ca mais é eliminado, mas, em
pessoas com sistema imunolégi-
co normal, ndo costuma provo-
car estragos.

Depois de separar os partici-
pantes da pesquisa em dois gru-

pos, os cientistas fizeram o se-
quenciamento genético de todos
eles, 4 procura de variantes asso-
ciadas a esquizofrenia. “Nesse
momento, ficou muito clara a re-
lagdo entre a doenca e a infecgdo
por citomegalovirus”, observa
Ditte Demontis, coautora do arti-
go e pesquisadora da Universida-
de de Aahurs e do Instituto de
Pesquisas Psiquidtricas Integra-
das da Dinamarca. As andlises es-
tatisticas mostraram que pessoas
nascidas com o virus, mas que
ndo tinham genes implicados
com o distiirbio mental, ndo de-

-senvolveram esquizofrenia. Da

mesma forma, apenas a existén-
cia das variantes néo era deter-
minante para a manifestacdo do
disttirbio. Contudo, o riscode a
esquizofrenia emergir na idade
adulta mostrou-se cinco vezes
maior quando, além do gene de-
feituoso, a crianca tinha sido in-
fectada pelo virus.

“Esse resultado evidencia que,
no caso de doencas ainda ndo
completamente esclarecidas, de-
vemos trabalhar nessa perspecti-
va, de associar fatores genéticos
e ambientais, pois somente um

- ou outro podem nio ser sufi-

cientes para explicd-las”, destaca
Demontis. A cientista também
conta que o estudo identificou

via sido relacionado a esquizo-

frenia, o CTNNA3.

Imunizacao

Como nem todos os pacientes
esquizofrénicos tinham variantes
genéticas conhecidas tampouco
haviam sido infectados quando
recém-nascidos, Andrers Bor-
glum enfatiza que ndo se pode
atribuir exclusivamente a esses

Fonte; Genome-wide study of association and
interaction with maternal cytomegalovirus

publicado na revista Molecular Psychiatry

dois elementos as causas da es-
quizofrenia. Contudo, ele acredi-
ta que o estudo identificou um
importante fator de risco, o que,
para o cientista, deveria estimu-
lar a busca por uma vacina contra
o citomegalovirus.

“Naohdvacinanem tratamen-
to definitivo para esse virus. O
fortalecimento das evidéncias de
que o citomegalovirus desempe-
nha um importante papel na es-
quizofrenia torna urgente os es-
forcos para que se encontre um
meio eficaz de imunizar a popu-
lagdo”, acredita Dan Farine, inte-
grante do Departamento de Me-*
dicina Fetal da Sociedade de Gi-
necologia e Obstetricia do Cana-
dd e autor de uma pesquisa sobre
aincidéncia do virus em bebés
nascidos em Toronto. O médico -
lembra que vacinas para comba-
ter virus complexos ndo sdo fé-
ceis de serem descobertas, até
porque existem diferentes cepas
do citomegalovirus, dificultando
a eficdcia da imunizacdo. “Ndo ¢,
contudo, impossivel, e algumas
iniciativas jd tém se mostrado
promissoras’, diz.

Uma delas, da Universidade
do Alabama, conseguiu proteger
50% de mulheres que jamais ha-
viam entrado em contato com o
virus. Qutro estudo, da Universi-
dade College London, aumentou
a protecdo contra a infeccdo em
pessoas soropositivas para al-
gum tipo de cepa. Ambas as pes-
quisas ainda estdo sendo apri-
moradas. Para este ano, a Inicia-
tiva Europeia para Citomegalovi-
rus Congénito pretende comecar
arecrutar mulheres grdvidas pa-
ra testar uma vacina que evite a
transmissdo do virus para o feto.
Contudo, ndo hd data prevista
para o inicio do estudo.

infection suggests new schizophrenia loci, artigo



