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Rede de moléculas pode ajudar a diagnosticar gravidade de doencas do figado

Batizado de neuroimunoma, 0 conjunto de genes presentes nos sistema
imunoldgico e nervoso surge como potencial biomarcador da hepatite

Texto: Fabiana Mariz

Um conjunto de genes presentes nos sistemas imunolégico e nervoso pode ajudar
os profissionais da saude a predizer a gravidade das doencas hepaticas, inclusive
0 cancer. Batizado de neuroimunoma, essa rede de moléculas foi identificada por
pesquisadores da USP e surge como um potencial biomarcador e alvo terapéutico
da hepatite.

Por meio de analises de 1.823 amostras de bancos de dados dos Estados Unidos,
Italia, China, Espanha, Franca, Alemanha, Reino Unido e Taiwan os cientistas
descobriram que os genes do neuroimunoma se alteram de acordo com a
severidade da doenca: quanto mais grave, mais desregulados eles ficam.

Para chegar a esse resultado, os cientistas realizaram analises transcriptomicas
gue combinaram modelos de infeccéo in vitro, amostras de bidpsia hepéatica de
pacientes com cancer de figado e hepatite viral, além de células mononucleares do
sangue periférico (PBMCs) de individuos positivos para o virus da hepatite. Esta
abordagem é utilizada para estudar o conjunto completo de RNA transcrito em uma
célula ou grupo de células em um determinado momento. Podemos dizer que o
transcriptoma € uma representacdo dindmica do genoma e que, além de refletir
apenas a presenca de genes, mostra a sua atividade em resposta a estimulos
internos e externos.

Adriel Leal Noébile, da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas (FCF) da USP e
primeiro autor do artigo, disse ao Jornal da USP que decidiu estudar o que ainda
nao havia sido investigado na hepatite. “O que me interessou € que a hepatite é
uma doenca negligenciada. Procuramos formas de estudar o que nao foi explorado
ainda dentro desse contexto de hepatites virais, dentre elas a neuroimunologia”,
descreve o pesquisador.



"Sinapses" imunoldgicas

Genes como GCH1, DBH, WDR62, NRG1 e FER1L4 foram identificados em
amostras do figado e no sangue de pacientes. Estas moléculas também estao
associadas a depressdo, doengas autoimunes e cancer.

Outras andlises mostram que os genes DBH, GCH1, e NRG1 aparecem tanto
como marcadores de progressdao do tumor hepatico como de sintomas
neuropsiquiatricos, como fadiga e depressao.

Estudos anteriores ja trouxeram evidéncias de que as células imunes formam
estruturas similares as sinapses neuronais: coordenam respostas imunes
complexas durante infeccbes e neuroinflamacdo. Apesar de ndo serem conexoes
sindpticas reais como as do sistema nervoso, elas representam zonas de contato
especializadas e transitérias entre as células imunes que facilitam a sinalizacao
direcionada e a troca molecular.

“Quando o paciente recebe um diagnostico, ele tem um impacto bidirecional: o
desenvolvimento da doenca e o impacto da doenca na mente”, elucida Otavio
Cabral Marques, professor da Faculdade de Medicina da USP (FMUSP), do
Instituto de Ciéncias Biomédicas (ICB) da USP e orientador do estudo. “Freud
citava a psicossomatica [area que estuda como fatores emocionais, sociais e
psicolégicos influenciam o surgimento ou agravamento de doencas] e a
importancia de se estudar como a somatizacdo de sentimentos pode causar
problemas mentais.”

Virus diversos

A hepatite é uma inflamacao do figado causada por diferentes virus e agentes nédo
infecciosos que podem causar danos hepaticos graves e cancer. Existem cinco
principais cepas do virus da hepatite: tipos A, B, C, D e E.

Os tipos B e C sédo a causa mais comum de cirrose hepdtica, cancer de figado e
mortes relacionadas a hepatite viral. Sdo, ainda, uma das principais causas de
morte por doencas infecciosas, sendo responsaveis por cerca de 1,3 milhdo de

Obitos por ano, segundo a Organiza¢do Mundial da Saude (OMS).

Adriel Leal Nobile adiantou ao Jornal da USP que pretende estudar essas
moléculas em camundongos “para avaliar os efeitos sistémicos do neuroimunoma
no comportamento destes animais quando ha alguma lesdo no figado”.
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“A ideia € justamente essa, mostrar que a mente esta interconectada com redes
moleculares no nosso corpo”, finaliza Otavio Cabral Marques.

O artigo The Neuroimmunome of Hepatitis Patients Associates With Disease
Severity foi publicado no Journal of Medical Virology e pode ser lido aqui.

Mais  informagdes: adrielnobile@usp.br, com  Adriel Leal Nobile;
otavio.cmarques@usp.br , com Otavio Cabral Marques

*Estagiario sob orientacdo de Simone Gomes

https://jornal.usp.br/ciencias/rede-de-moleculas-pode-ajudar-a-diagnosticar-
gravidade-de-doencas-do-figado/
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