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Maior carga genética de ancestralidade indigena eleva risco de
insuficiéncia hepatica

Resultado de estudo feito em sete paises latino-americanos
sugere que ancestralidade genética pode estar relacionada a
resposta inflamatéria mais intensa no figado e cirrose grave
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Informacgao pode ser usada em futuros programas de medicina de
precisao - Foto: Frepik / Fotomontagem Jornal da USP

Pesquisa coordenada pela Faculdade de Medicina da USP (FMUSP), feita com 1.274
pacientes em sete paises latino-americanos, revela que a maior carga genética de
ancestralidade indigena esta associada ao aumento no risco de cirrose grave e
insuficiéncia hepatica. Os resultados sugerem que a ancestralidade genética pode estar
relacionada a uma resposta inflamatéria mais intensa no figado, e novas investigacées
poderao identificar os genes envolvidos no processo. As conclusdes do trabalho estao
reunidas em artigo publicado na revista cientifica Gastroenterology.
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A insuficiéncia hepatica é uma das manifestagcdes da cirrose grave, com consequéncias
para praticamente todos os 6rgaos. “Os pacientes podem apresentar fadiga, ictericia, isto
€, cor amarela nos olhos, acumulo de liquido, sangramentos, alteragdes neuroldgicas,
infeccdes, entre outras complicagdes, e risco aumentado de cancer do figado”, relata o
professor Alberto Farias, que coordenou o estudo com o professor Flair José Carrilho no
Departamento de Gastroenterologia da FMUSP. “Na fase inicial, a pessoa pode nao ter
manifestacdes clinicas ou ter sintomas inespecificos e ndo desconfiar que esta doente, a
chamada cirrose compensada. Explica-se pelo fato de ser necessario ocorrer intensa
lesdo ou destruicdo do 6rgao para o surgimento das manifestagdes tipicas.”

Alberto Farias - Foto: Arquivo pessoal

“A cirrose, por sua vez, tem diferentes causas. Muitas pessoas acreditam que o alcool é
a principal, mas isto ndo € verdade. As hepatites crénicas provocadas por virus € 0
figado gorduroso sédo condi¢des reconhecidamente importantes como causa de cirrose
em nossa populacéo”, destaca Farias. “A cirrose é responsavel por uma em cada 25
mortes no mundo, com aproximadamente 2 milhées de casos, e no Brasil, representa a
sexta causa mais comum de morte”.

O estudo, que reuniu 150 pesquisadores de 44 hospitais em sete paises latino-
americanos (Argentina, Brasil, Chile, Colédmbia, México, Paraguai e Peru), é
denominado Prevaléncia, Epidemiologia, Caracterizagdo e Mecanismos da Sindrome de
Faléncia Aguda sobre Crénica do Figado (Aclara). “Diferengas na ancestralidade
genética ou raciais sao descritas como fatores associados a evolugdes distintas, ou seja,
maior gravidade, em doencgas caracterizadas por intensa inflamacao”, explica o
professor.
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Guadalajara (MX) Meatepec (WX) Mérida (MX) Fortalaza (BR)
1 Hospital, 33 patients. 1 Hospital, 19 pabants. 1 Hospital, 11 patients 1 Hospital, 16 patients
Sahvador (BR)
Medallin (CO) 3 Hospitals, 95 patients
1 Hospital, 5 patients
Bogotd (CO)
1 Hospital, X3 patients
Vitdria (BR)
Brasiia (BR)
A Mol 52 catlend 1 Hospital, 64 patients
Callao (FE) Belo Horizonta (BR)
1 Hospital, 8 patients 1 Hospital, 41 patients
Lima (PE) Rio de Jansiro (BR}
3 Hospiale, 7 palenis 3 Hospitals, 112 patients
Arequipa (PE)
Campinas. (BR)
1 Hospital, 5 patients 1 Hospital, 39 patients
Goidnia (BR)
1 Hospital, 57 patients.
Rio Preto (BR)
1 Hospital, 10 pationts
Botucatu (BR)
1 Hospital, 24 patients
Porto Alegre (BR)
2 Hospitals, 108 patients
Santiago (CL) (CL) (AR)
5 Hospitals, 63 paients 1 Haspital, 40 patients 1 Haspital, 18 patiants 5 Hospitals, 122 patients

Mapa mostrando os centros médicos onde foram atendidos os pacientes analisados no
estudo, nos sete paises participantes: Argentina, Brasil, Chile, Colémbia, Paraguai, Peru
e México (Imagem: extraida do artigo)
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Graficos indicando a ancestralidade genética dos pacientes com cirrose analisados na
pesquisa, entre os quais 86,9% das pessoas estudadas com ascendéncia nativa latino-

americana (Imagem: extraida do artigo)

“Investigamos o peso da ancestralidade, avaliada por marcadores genéticos, e da raga
na cirrose agudamente descompensada grave, condigao caracterizada por inflamacéo,
faléncia de 6rgaos e alto risco de mortalidade em curto prazo”. O estudo foi promovido e
patrocinado pela Fundagao Europeia para Estudo do Figado (EF-CLIF), em Barcelona

(Espanha).

Ao longo de quatro anos, foram recrutados 1.274 pacientes para a pesquisa, que
comparou um grande numero de genes de pessoas com ascendéncia nativo-americana
(indigena) com grupos de ascendéncia europeia e africana, todos com cirrose
agudamente descompensada. “Nesse sentido, vale enfatizar que nao nos limitamos a
registrar somente as caracteristicas raciais”, observa Farias. “Isto porque uma pessoa
pode ter tracos fisicos de uma raca e parte da carga genética de outra, o que é muito
comum em paises com processos de formagado como os latino-americanos, onde ocorreu

miscigenagao de povos”.

“Concluimos que a cada 10% de ancestralidade nativo-americana, ou seja, DNA de
origem indigena, aumenta-se em 8% o risco de forma grave de cirrose. Se for 20%,
aumenta para 16%, e assim por diante”, destaca o professor. “Qualquer pessoa que
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tenha ancestralidade genética indigena se enquadraria neste perfil e muitos sequer
desconfiam”.

O estudo também avaliou se este resultado refletiria apenas a desigualdade de acesso a
hospitais de ponta. “Nao foi o que observamos, o que de fato pesou foi a ancestralidade.
Provavelmente a ancestralidade genética esta relacionada a deflagragcdo de uma
resposta inflamatéria mais intensa”, aponta Farias. “Nosso proximo passo sera estudar
detalhadamente os genes envolvidos e propor terapias mais especificas”.

Segundo o professor da FMUSP, a possibilidade de identificar pessoas com maior risco
de desenvolver formas graves de cirrose podera ser levada em consideragao para
futuros programas de medicina de preciséo. “Essa é a expressao usada para o cuidado e
acompanhamento médico personalizado, de acordo com as caracteristicas de cada
pessoa. Isto resulta em diagndsticos mais precoces, tratamentos mais eficazes e, no final
das contas, menor risco de morte”, ressalta. “Nao somente o paciente se beneficiaria. As
politicas publicas podem ser influenciadas pela medicina de preciséo, levando a redugao
dos custos para o sistema de saude.”

Flair José Carrilho - Foto: Arquivo pessoal

Farias também enfatiza que a quantidade de casos de cirrose poderia ser drasticamente
reduzida com acesso a informacéo de qualidade. “Alcool, virus e obesidade estéo por
tras da maior parte dos casos. Campanhas educativas sobre risco de alcool e seu
consumo limitado, testagem contra hepatites virais e vacinagao, estilo de vida saudavel
com controle do peso ajudariam a reduzir estas estatisticas”, afirma. “Poucas pessoas
sabem que o Sistema Unico de Salde, o SUS, oferece testagem e tratamento gratuito
para as hepatites virais”.

Mais informacgées: e-mail albertoqfarias@gmail.com, com o professor Alberto Farias
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Politica de uso

A reprodugao de matérias e fotografias € livre mediante a citagao do Jornal da USP e do
autor. No caso dos arquivos de audio, deverao constar dos créditos a Radio USP e, em
sendo explicitados, os autores. Para uso de arquivos de video, esses créditos deverao
mencionar a TV USP e, caso estejam explicitados, os autores. Fotos devem ser
creditadas como USP Imagens e o nome do fotégrafo.
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