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Com mais precisao sobre
a evolucao da condicao,
sera possivel prescrever

meios de tratar, de forma

individualizada

Pesquisadores identificam biomarcadores criticos, que tém o potencial de prever 0 agravamento da incapacidade de
pacientes com diagnostico da doenca. A partir dessa descoberta, a expectativa é aumentar a eficiéncia do tratamento

» |ISABELLA ALMEIDA

m uma apresentacao no 40° Con-

gresso do Comité Europeu para

Tratamento e Pesquisa em Escle-

rose Multipla (ECTRIMS 2024), na
Dinamarca, pesquisadores revelaram a
descoberta de biomarcadores criticos
que tém o potencial de prever o agra-
vamento da incapacidade de pacientes
com diagndstico de esclerose multipla
(EM). Para especialistas, o estudo, apre-
sentado ontem, pode transformar as es-
tratégias de tratamento para milhoes de
pessoas no mundo, abrindo caminho
para planos de tratamento mais perso-
nalizados e eficazes.

A esclerose multipla é uma doenca
autoimune cronica que afeta o sistema
nervoso central e leva a uma gama de
incapacidades, impactando a qualida-
de de vida dos pacientes. Compreender
como prever a progressao da condicdo
tem sido o foco de muitos estudos. As
descobertas prometem mudar o cendrio
do tratamento, permitindo que os pro-
fissionais de satide adaptem suas abor-
dagens com base nas necessidades in-
dividuais dos pacientes.

0 estudo utilizou uma metodologia
robusta, envolvendo uma anélise abran-
gente de dados de pacientes ao longo de
um periodo prolongado. O trabalho foi
conduzido em 13 hospitais na Espanha
e na Itdlia, liderado pelo cientista Enric
Monreal, pesquisador do Hospital Uni-
versitdrio Ramdn y Cajal, na Espanha, e
primeiro autor do estudo.

A equipe analisou amostras de san-
gue de 725 pacientes com esclerose
multipla coletadas dentro de 12 me-
ses do inicio da doenca, usando a téc-
nica Single Molecule Array (SIMOA).
Eles descobriram que niveis elevados
de cadeia leve do neurofilamento sé-
rico (SNfL) — uma proteina que indi-
cadano as células nervosas — no inicio
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Quais sao os principais desafios na
adocdo de novas abordagens na pratica
clinica?

Em razdo do perfil pleomérfico da
doenca, torna-se muito dificil categori-
zar em padroes, de modo objetivo, pa-
ra que vocé consiga montar os estudos
terapéuticos e de medicacoes, de forma
rdpida e individualizada. A doenca é ra-
ra, por isso, é mais dificil de montar es-
tudos clinicos baseados. Um grande de-
safio, também, € a disponibilidade das
medicacdes para os estudos e para 0s
pacientes, assim como a falta de dispo-
nibilidade dos (testes) biomarcadores e
imagens avancadas.

Como a comunidade médica esta
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respondendo a essas descobertas?
Sempre é empolgante ter novas fer-
ramentas de diagnésticos. Porém, sao

necessdrios estudos mais robustos e da
validacdo da real eficdcia desses méto-
dos, antes da prdtica clinica.

Como abordar as inovacées com os
pacientes?

E necessdrio discutir com o paciente
essas mudancas. Muitos ficam anima-
dos e ansiosos por novas tecnologias que
podem ajudé-los a ter uma vida normal,
garantir sua funcionalidade, ou ameni-
zar 0s sintomas. Mas a conversa deve
ser sempre sincera, para saber se o pa-
ciente se inclui no grupo que os estudos
contemplam e também a validade e for-
ca dessas pesquisas. Nem sempre existe
uma evidéncia robusta para determinar
a prética médica.

da EM, podem prever tanto a piora as-
sociada a recaida (RAW) quanto a pro-
gressdo independente da atividade de
recaida (PIRA).

Os resultados indicaram que niveis
mais altos de sNfL estdo associados a um
risco 45% maior de RAW e a um risco 43%
maior de PIRA. Uma grande quantidade
dos pacientes com niveis elevados de sN-
fL ndo responderam bem aos tratamen-
tos modificadores da doenca (DMTs) pa-
drdo, mas mostraram boa evolucao com
ouso de DMTs de alta eficdcia, como Na-
talizumab, Alemtuzumab, Ocrelizumab,
Rituximab e Ofatumumab.

“A identificacdo de sNfL e sGFAP co-
mo biomarcadores preditivos nos per-
mite adaptar estratégias de tratamento
para pacientes com EM de forma mais
eficaz”, frisou, em comunicado, Mon-
real. “Pacientes com baixos niveis de

ambos os biomarcadores tiveram um
bom progndstico e puderam ser trata-
dos com DMTs injetdveis ou orais. No
entanto, altos niveis de sNfL indicam
a necessidade de HE-DMTs para pre-
venir o agravamento da incapacidade,
enquanto pacientes com altos niveis de
SGFAP e baixos valores de sNfL. podem
exigir novas abordagens terapéuticas.”

De acordo com o cientista, essas di-
ferentes vias na doenca tém implica-
coes terapéuticas significativas, pois os
DMTs atuais tém como alvo principal o
sistema imunolégico adaptativo perifé-
rico sem afetar a imunidade do sistema
nervoso central. “Portanto, identificar
pacientes com niveis mais altos de infla-
macdo periférica é crucial para prevenir
aincapacidade e melhorar os resultados
dos pacientes.”

Geovane Massa, neurologista e

Universidade de Liverpool

ARQUEOLOGIA

Revelacoes juvenis
da preé-historia

» KARIN SANTIN*

A partir da andlise de restos huma-
nos de 13 individuos, cientistas apon-
tam que o processo de maturagao po-
de ter sofrido poucas alteracoes nos
dltimos 30.650 anos. O estudo publi-
cado no Journal of Human Evolution
associa crescimento, calcificagao e fu-
sdo Osseos a seis diferentes estdgios
da adolescéncia. Trata-se da primeira
pesquisa voltada para essa faixa etdria
em seres humanos do Paleolitico Su-
perior Europeu (40 mil a 12 mil anos
atrds), resultado de uma parceria en-
tre cinco universidades.

A autora correspondente April No-
well, cientista da Universidade de
Victoria, no Canadd, ressalta que a
andlise das ossadas de adolescentes
pode ser inferida a partir de marca-
dores de crescimento especificos. A
amostra inclui individuos da Russia,
Reptblica Tcheca e Itdlia com idades
de 11 a 22 anos — oito masculinos e
cinco femininos.

Para avaliar os estagios de desenvol-
vimento, os pesquisadores se concen-
traram em alteracdes nas maos, pulsos,

cotovelos, pescocos e pélvis de cada um.
O momento da puberdade foi inferido a
partir do grau de calcificacdo e ligacao
do conjunto desses 0ssos, cada um as-
sociado a surtos de crescimento ou da
menarca, no caso das meninas.

Claudia Cunha, bioarquedloga da
Universidade Federal do Piaui (UFPI) e
coordenadora do grupo de investigacao
Bioarqueologia do Nordeste Brasileiro,
confirma araridade da descoberta. “Ha-
viaum pico de mortalidade, entre o des-
mame e a primeira infancia, relaciona-
do a desnutricdo e doencas. Outro pico
na vida adulta, para as mulheres asso-
ciado ao parto e, para os homens, a ati-
vidades como a caca. Mas, na faixa que
entendemos como adolescéncia, o nud-
mero de mortos era menor”, explica a
bioarquedloga.

Apesquisadora alerta que, pela varie-
dade territorial e pelo pequeno nimero
de ossadas, a amostranao pode ser con-
siderada representativa das populacoes
de Homo sapiens regionais ou europeias
como um todo. Segundo ela, um niime-
ro menor de individuos do sexo femini-
no é um empecilho, agravado por danos
em 0ssos de duas delas.

Biolagico e social

Cunha confirma que, apesar do inter-
valo de 30 mil anos, alteracdes na estrutu-
ra corporal entre humanos daquela época
e os de hoje sdo “praticamente irrelevan-
tes”. Ela sublinha, porém, que a puberda-
de é profundamente impactada por fato-
res alimentares. “No Paleolitico superior,
encontrar alimento era um trabalho dia-
rio. Cacgadores-coletores tinham acesso
mais restrito a comida”, explica.

A estimativa é de que as mulheres nao
ovulassem com a mesma frequéncia,de-
vido a massa gorda menor. Cunha diz que

docente do Idomed Alagoinhas, na Bahia,
pesquisador e autor do capitulo sobre
EM do Tratado Brasileiro de Cannabis
Medicinal, destaca que a EM afeta mais
mulheres e costuma se manifestar en-
tre 20 e 40 anos. Segundo o especialis-
ta, o diagnéstico é demorado. “Além dos
sintomas clinicos, é necessdrio realizar
uma ressonancia magnética de cérebro
e coluna pode ser necessdrio também
exame de liquor — um fluido corporal
que circunda o sistema nervoso central.
Além disso, sempre devemos descartar
outras possiveis doencas que causam
sintomas similares.”

Rafael Paternd, neurologista do Hos-
pital Nove de Julho, em Sao Paulo, deta-
lha que a investigacdo desses biomar-
cadores, que agora podem ser dosa-
dos no sangue e nao sé no liquor, tor-
na uma avaliacdo seriada do paciente

dindmicas similares foram observadas
em pesquisas etnogréficas sobre socieda-
des mais recentes e cita também o exem-
plo de mulheres que sofrem com distur-
bios alimentares, como anorexia. Por is-
$0, assegurar que a menarca ocorria exa-
tamente da mesma forma que em adoles-
centes hoje ndo é possivel, s a partir des-
sa primeira pesquisa, previne ela.

Além disso, as pesquisadoras refor-
cam que o contexto social é essencial
para definir a adolescéncia. “Muitas
culturas ndo tém um estado interme-
didrio, mas podemos entender a fase
juvenil como um momento em que as

muito mais simples. “Esse estudo € a
mais recente contribuicdo nessa cons-
trucdo de conhecimento. Estamos en-
tendendo cada vez mais como pode-
mos usar a dosagem de neurofilamento
na tomada de decisao. No entanto, isso
continua em fase de investigacdo. Outra
coisa importante é entendermos que o
uso desses marcadores nao estd ampla-
mente disponivel na pratica clinica.”

Segundo o autor principal, ao medir
os niveis de sNfL. e sGFAP no inicio da
doenca, a equipe conseguiu informa-
coes valiosas sobre os caminhos de pro-
gressdo da EM, permitindo que os cli-
nicos identifiquem os pacientes ideais
para DMTs especificos. “Essa aborda-
gem visa prevenir a incapacidade, evi-
tando riscos desnecessdrios relaciona-
dos ao tratamento para aqueles com
menor risco.”

Atualmente, o tratamento da esclero-
se multipla ¢ amplamente padronizado,
mas as diferencas nas respostas dos pa-
cientes exige uma abordagem mais indi-
vidualizada. Para os autores, os biomar-
cadores identificados no estudo podem
ser valiosos para os profissionais de sau-
de que precisam tomar decisoes infor-
madas sobre as opcoes de terapéutica.

Thiago Nascimento, neurologista da
Ebserh, em Sergipe, e membro da Aca-
demia Brasileira de Neurologia (ABN),
frisou que o uso de terapias personali-
zadas ndo € apenas uma tendéncia fu-
tura. “Mas uma necessidade imediata
para melhorar a qualidade de vida dos
pacientes com esclerose multipla”, dis-
se. Segundo ele, entre os principais de-
safios estdo disponibilidade e acessi-
bilidade das novas tecnologias, como
os testes avancados de biomarcadores.
“Além disso, a capacitacdo da equipe
médica e a criacdo de protocolos atua-
lizados baseados em novas descobertas
cientificas ainda sdo dreas que precisam
ser aprimoradas.”
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mudancas perceptiveis no corpo im-
pdem novas responsabilidades a esses
individuos”, diz Cunha.

Nowell destaca Romito 2 (foto), de
17 anos e meio, provavelmente o pri-
meiro humano com caracteristicas de
nanismo. Ele estaria na fase de estabi-
lizagdo do crescimento, quando os 0s-
sos comecam a se fundir. O jovem foi
enterrado nos bracos de uma mulher
mais velha que, segundo a autora, po-
deria ser sua mae.

Estagiaria sob supervisao
de Renata Giraldi



