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Interacao entre virus
pode levar ao Alzheimer
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Micro-organismo causador da herpes zoster e da catapora consegue ativar o da herpes simples, desencadeando inflamacoes
que estdo por tras dos estagios iniciais da doenca neurodegenerativa, mostra experimento conduzido por cientistas britanicos

» PALOMA OLIVETO

ois virus comuns e, normal-

mente, adormecidos no or-

ganismo podem ser gatilhos

paraadoencade Alzheimer,
um mal neurodegenerativo esti-
mado para afetar 1,2 milhdo de
pessoas até 2050. O que causa a
enfermidade ainda é um misté-
rio, apesar do empenho de pes-
quisadores do mundo todo, que
buscam tratamentos especificos
e ainda inexistentes.

Usando um modelo tridimen-
sional de cultura de tecidos huma-
nos que imitam o cérebro, pesqui-
sadores da Universidade Tufts e da
Universidade de Oxford, no Reino
Unido, mostraram que o virus vari-
celazoster (VZV), que comumente
causa catapora e herpes zoster, po-
de ativar o herpes simples (HSV).
Esse tiltimo, também bastante co-
mum, acaba deflagrando os meca-
nismos por trds dos estagios iniciais
do Alzheimer, diz o estudo, publi-
cado na edi¢io de ontem do Jour-
nal of Alzheimer's Disease.

De acordo com os pesquisado-
res, normalmente, o HSV-1 —uma
das principais variantes do virus
— fica adormecido dentro dos
neur6nios do cérebro. Porém,
quando € ativado, leva ao acu-
mulo de proteinas tau e beta-ami-
loide e a perda da funcado neuronal
— as bioassinaturas encontradas
em pacientes com Alzheimer.

“Nossos resultados sugerem um
caminho para a doenca, causada por
umainfeccao porVZV, que criagatilhos
inflamatdrios quedespertamoHSVno
cérebro’, disse, em nota, Dana Cairns,
pesquisadora-associadado Departa-
mento de Engenharia Biomédica da
Tufts.“Embora tenhamos demons-
trado uma ligacdo entre a ativacio
doVZVedoHSV-1,épossivel que ou-
tros eventos inflamatérios no cérebro
também possam despertar o HSV-1 e
levar adoenca de Alzheimer.”

"Temos trabalhado em muitas
evidéncias estabelecidas de que o
HSVtem sido associado ao aumen-
to dorisco de doenca de Alzheimer
em pacientes", disse David Kaplan,
presidente do Departamento de
Engenharia Biomédica da Tufts. De
acordo com ele, uma das primei-
ras pessoas a levantar a hipétese
de uma conexao entre o virus do
herpes e o mal neurodegenerativo
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A maioria da populacao ja foi infectada por esses patdgenos, que ficam adormecidos no corpo. Cientistas falam em "um caminho" para a deméncia

Estimulo a novas pesquisas

“Os pesquisadores descobriram
que, por si s6, o virus varicela zoster
(VZV) néo leva a alteragdes do tipo
Alzheimer em células e tecidos culti-
vados em laboratdrio. Mas, quando
as células previamente infectadas
com o herpes simples (HSV) foram

infectadas também pelo VZV, isso
reativou o micro-organismo laten-
fe e causou alteragdes microscopi-
cas semelhantes as observadas no
cérebro de pessoas com Alzheimer:
Essas sdo descobertas laboratoriais
e ndo implicam diretamente esses

virus como a principal causa da
doenga de Alzheimer, mas os re-
sultados sdo importantes e devem
continuar estimulando pesquisas
para entender o quanto a infec-
¢do, com esses VIrus e outros micro
-organismos, contribui para maior

risco e agravamento dessa e de ou-
tras causas de demeéncia’

Paresh Malhotra, professor
de neurologia cognitiva e
comportamental no Imperial
College de Londres

€ Ruth Itzhaki, da Universidade
de Oxford, que colaborou com
o laboratério de Kaplan no es-
tudo atual. “Sabemos que exis-
te uma correlacdo entre o HSV-
1 e a doenca de Alzheimer, e al-
guns sugerem envolvimento do
VZV, mas o que ndo sabfamos é a
sequéncia de eventos que 0s virus
criam para colocar a doenca em
movimento. Achamos que, agora,
temos evidéncias desses eventos.”

Bilhoes de infectados

De acordo com a Organizacdo
Mundial da Saude, estima-se que

3,7 bilhdes de pessoas com menos
de 50 anos foram infectadas com
HSV-1, que causa a herpes oral. A
maioria dos casos € assintomatica,
e 0 micro-organismo fica adorme-
cido dentro das células nervosas.
Quando ativado, pode causar in-
flamacdo nos nervos e na pele,
provocando feridas e bolhas. A
maioria dos portadores terd en-
tre sintomas muito leves ou ine-
xistentes ao longo da vida.

0O VZV, da catapora, também é
extremamente comum, com cer-
ca de 95% das pessoas infectadas
antes dos 20 anos. O virus, que é

uma variante do da herpes, tam-
bém pode permanecer no corpo,
encontrando caminho para as cé-
lulas nervosas antes de se tornar
inativo. Mais tarde na vida, pode ser
reativado, causando herpes zoster,
uma doenca caracterizada por bo-
lhas e nédulos na pele, manifesta-
¢des muito dolorosas, com duragao
de semanas ou até meses. Aligacao
entre o HSV-1 eadoenca de Alzhei-
mer s6 ocorre quando o HSV-1 é
reativado, dizem os autores.

Para entender melhor a rela-
¢do de causa e efeito entre os vi-
rus e a doenca de Alzheimer, os

pesquisadores recriaram ambien-
tes semelhantes ao cérebro em pe-
quenas esponjas em forma de ros-
quinhas de 6mm de largura, fei-
tas de proteina de seda e coldge-
no. Eles as povoaram com célu-
las-tronco neurais que crescem e
se tornam neuronios funcionais,
capazes de transmitir sinais uns
aos outros em umarede. Algumas
também formam células gliais,
que ajudam a manter os neur6-
nios vivos e funcionando.

Os pesquisadores descobriram
que os neuronios cultivados no te-
cido cerebral podem ser infectados

Alonso Nichols

E possivel que a vacina
ajude a interromper

o ciclo de reativacao
viral, inflamacao e
dano neuronal"

David Kaplan, presidente do
Departamento de Engenharia
Biomédica da Universidade Tufts

comVZV, masisso, por sis6, nao le-
vou a formacao das proteinas tau
e beta-amiloide. Contudo, se essas
células ja abrigavam HSV-1 dor-
mentes, a exposicdo ao virus da
catapora reativou os primeiros, le-
vando aum aumento muito grande
nas patologias da doenga. Os sinais
neuronais também desaceleraram.

Os pesquisadores observaram
que as amostras infectadas peloVZV
comecaram a produzir um nivel
mais alto de citocinas, proteinas
envolvidas no desencadeamen-
to de uma resposta inflamatéria.
Kaplan observa que o virus é co-
nhecido em muitos casos clinicos
por causar inflamacao no cérebro.

“Ainda € possivel que outras in-
feccoes e outros caminhos de cau-
sa e efeito possam levar a doenca
de Alzheimer, e fatores de risco co-
mo traumatismo craniano, obesi-
dade ou consumo de dlcool suge-
rem que eles podem se cruzar no
ressurgimento do HSVno cérebro”,
dizKaplan. Umavacina para oVZV
— para prevenir varicela e herpes
zoster — também demonstrou re-
duzir consideravelmente o risco de
deméncia, observa. “E possivel que
a vacina ajude a interromper o ci-
clo de reativacdo viral, inflamacao
e dano neuronal.”

LONGEVIDADE

Homens

Os homens tém uma probabi-
lidade alta de viver mais anos que
as mulheres, especialmente aque-
les casados e com diploma, segun-
douma andlise estatistica baseada
em dados de dois séculos de todos
os continentes. O estudo foi publi-
cado na revista BMJ Open.

Desafiando o conhecimento
de que os homens ndo vivem tan-
to quanto as mulheres, 0s pes-
quisadores demonstram que en-
tre 25% e 50% das pessoas do se-
x0 masculino podem ultrapas-
sar as do género oposto em ter-
mos de longevidade. Os cientis-
tas usaram uma abordagem es-
tatistica especifica, a de sobre-
vivéncia, para estudar as dife-
rencas de mortalidade entre os
sexos em 199 populacdes de to-
dos os continentes, durante um
periodo de 200 anos. Para tanto,
utilizaram tabelas do Banco de
Dados de Mortalidade Humana,
além de informacoes separadas
da Alemanha e do Reino Unido.

A vantagem da sobrevivéncia
feminina foi observada ao longo
do tempo em muitas populacdes

casados e com diploma tendem a viver mais

David Dee Delgado

diferentes. Mas as diferencas entre
0S sexos na sobrevivéncia sao fre-
quentemente identificadas com-
parando a expectativa de vida, que
resume a duracdo média da vi-
da em vez de anos vividos. “Isso

tem sido interpretado como ‘os ho-
mens nao vivem tanto quanto as
mulheres), explicam, no artigo, os
pesquisadores.

No estudo, os pesquisadores
utilizaram a abordagem estatistica

Estudo com dados de 199
populacdes mostra, ainda,
que os casais influenciam a

satde um do outro

que mede a probabilidade de uma
pessoa de uma populacdo com
alta taxa de mortalidade sobrevi-
ver comparada a de alguém de
uma populacdo com baixa taxa de
mortalidade. A andlise dos dados

mostrou que, desde 1850, a chan-
ce de individuos do sexo masculi-
no sobreviverem as mulheres, em
todos os momentos e em todas as
populacdes, variou entre 25% e
50%, com apenas alguns valores
acima de 50% em diferentes pai-
sesm em épocas diversas.

Em outras palavras, os dados
mostram que um e dois (25%-50%)
em cada quatro homens sobrevi-
veram as mulheres nos tiltimos 200
anos. Nos paises desenvolvidos, es-
sa probabilidade cai até a década
de 1970, aumentando, em segui-
da, em todas as populacdes. As di-
ferencas foram atribuidas princi-
palmente ao tabagismo e a outros
vieses comportamentais.

Fatores externos

Certos fatores externos pare-
cem ter um papel fundamental.
Por exemplo, entre 2015 2019, a
probabilidade de homens sobre-
viverem a mulheres era de 40%
em toda a populacido dos EUA.
Mas essa estatistica variava, de-
pendendo do estado civil e da

escolaridade: 39% para os casa-
dos e 37% para os solteiros. E foi
de 43% para quem tem diploma
universitdrio e 39% para quem
nao tem ensino médio.

Além disso, os casados com
diploma tém vantagem sobre as
mulheres solteiras educadas ape-
nas até o ensino médio. Os ca-
sais influenciam a satide um do
outro, e isso é particularmen-
te verdadeiro para os homens,
que se beneficiam mais do que
as mulheres por estarem em um
relacionamento estdvel, apon-
tam os pesquisadores.

Adiversidade dos dados leva o
grupo a defender a necessidade
de uma abordagem mais sutil das
diferencas sexuais nas estimati-
vas de sobrevivéncia. “Uma in-
terpretacdo cega das diferencas
de expectativa de vida, as vezes,
pode levar a uma percepcao dis-
torcida das desigualdades reais
(na expectativa de vida)”, escre-
vem “Os esforcos para reduzir as
desigualdades ao longo da vida
devem, portanto, visar diversos
fatores, causas e idades”



