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Com uma trajetoria voltada para a pesquisa cientifica, o Nucleo de Ensino, Pesquisa
e Inovagao do Mario Penna tem se destacado cada dia mais na construgao de
um projeto que busca fomentar a assisténcia em saude e revolucionar a inovagao
diagndstica do cancer no pais.

Com uma robusta estrutura de aparelhamento tecnoldgico, a unidade investe em
pesquisas cientificas de alta qualidade e desenvolve projetos que englobam diversas
especificagoes da area da saude. A exceléncia no trabalho desenvolvido tem levado
o reconhecimento da instituigao no cenario nacional e internacional.

O setor de Ensino promove inumeros eventos e atividades que colaboram para
a capacitacao continua de seu corpo clinico assistencial. Além disso, a unidade
possibilita 0 acesso a produgao cientifica, por meio de uma exclusiva plataforma de
ensino, simpodsios, cursos, seminarios e palestras.

A Pesquisa Clinicadaunidade atuaem parceriacom diversasindustrias farmacéuticas
navalidagaodenovas modalidades terapéuticas e contribuino tratamento deinimeros
pacientes, muitas vezes sem alternativas. Ja o setor de Pesquisa Translacional atua
no desenvolvimento de pesquisas inovadoras e estratégicas, e objetiva a geracao de
produtos de laboratorio que possam impactar positivamente a saude dos pacientes.
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O cancer é uma doenga metabdlica, causada por
alteragOes genéticas (mutagdes) e, principalmente,
epigenéticas  (alteragdbes da regulagdo do
funcionamento dos genes e do genoma), que
desorganizam o funcionamento das nossas células.
Atualmente, os principais fatores de risco sao
obesidade, sedentarismo e estresse, o que inclui as
alteragcoes do sono. Estes trés fatores sao a base
de muitas doencas comuns, como as cardiacas
(hipertensao,infartoagudodomiocardio),enddcrinas
(diabetes tipo 2), autoimunes (artrite reumatoide,
lGpus eritematoso sistémico), neuropsiquiatricas
(depressao, doenga bipolar e transtorno do espectro
do autismo), neurodegenerativas (Doenga de
Parkinson e Doenga de Alzheimer) e a maioria dos
canceres. Este conjunto de doengas estao reunidas
atualmente sob o termo Sindrome Metabdlica.
Algumas destas condicoes tém tratamentos
medicamentosos eficientes, mas a maioria delas se
beneficia muito por mudangas de estilo de vida. Sao
mudancas simples, mas nada faceis, porque exigem
muita disciplina. Na Sindrome Metabolica estao
incluidos a maioria dos pacientes com cancer, que
desenvolvem a doenca tardiamente.

Entretanto, uma fracao de cerca de 10% da
maioria dos canceres é causada (ou predisposta)
por mutagdes, que segregam em familias. Nos
canceres familiares, a doenga aparece tipicamente
mais cedo, pode surgir mais vezes no mesmo
individuo, e a recorréncia familiar é frequente.

Algumas sindromes de canceres familiares ocorrem
devido a defeitos nos genes responsaveis pela
manutengao do bom funcionamento das células e
por encaminharem células em mau estado para a
morte celular. Alguns destes genes fazem parte dos
sistemas de reparo do DNA, nos protegendo contra
os efeitos de agentes ambientais e de compostos
toxicos gerados pelo nosso proprio metabolismo.

Mutagoes em alguns destes genes se associam
com alto risco de cancer, como por exemplo
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as mutagoes nos genes BRCAT e BRCA2, que
predispdem aos canceres de mama e ovario.
Consequentemente, muito esforgo tem sido feito
no sentido de identificar farmacos eficientes no
tratamento de pessoas, que tenham cancer em
funcao de mutagdes nestes genes.

A identificagdo de uma variante de risco tem
consequéncia em dois niveis. No nivel do paciente
e no nivel dos seus familiares. Para o paciente, a
identificagcao de uma variante genética claramente
associada a doenga, permite definicao de condutas
de monitoramento e terapéuticas, assim como
estratégias redutoras de risco.

No entanto, o maior beneficio advém da busca
da mutagao nos familiares dos pacientes
com cancer nos quais uma variante genética
patogénica ou provavelmente patogénica, porque
é possivel oferecer a estas pessoas estratégias
de monitoramento individualizadas, que permitam
o diagndstico precoce do cancer, quando ainda
existe possibilidade de cura, e a adogao de
estratégias redutoras de risco. Além do beneficio
para o individuo, existe uma redugao do custo
da assisténcia ao cancer, ja que o individuo vai
fazer mais exames, mas tera acesso a opgoes
terapéuticas muito mais baratas.

Em Minas Gerais, ja temos legislagao prevendo
teste genético para pacientes com cancer e,
caso seja identificada uma variante genética
patogénica ou provavelmente patogénica, estender
a genotipagem a seus familiares.

Recentemente, a AstraZeneca organizou um
simposio, reunindo profissionais de todas as
areas da assisténcia ao cancer em Minas Gerais.
Nao foram discutidos medicamentos e nao foram
apresentadas palestras. Ao contrario. Foram feitas
duas dinamicas. No primeiro dia, foi discutida a
jornada de uma paciente jovem com diagndstico



de cancer de mama, com os diversos aspectos
relacionados ao teste genético. No segundo dia,
foi discutido como seria a jornada de uma familiar
nao afetada desta paciente para conseguir o teste
genético.

Nos dois casos, a jornada foi dividida em trés
momentos: para a paciente, diagndstico do cancer
demama, indicagao erealizagao do teste genético, e
orientagao e assisténcia pos-teste. Para a familiar,
a orientagao sobre o risco, indicacao e realizagao
do teste genético, e orientagao e assisténcia pos-
teste. Nos dois casos foram discutidos quais
seriam 0s pontos de apoio, recursos necessarios e
limitagdes, particularmente quando se considera a
assisténcia no contexto do SUS.

Brain storm é uma expressao meio gasta, mas foi
isto mesmo o que aconteceu, e dos mais ricos.
Este numero especial do Mario Penna Journal é um
produto desta discussao. Nas cartas que se seguem,
sao expostas as ideias que surgiram nesta discussao,
refletindo a percepgao dos pacientes, familiares e
associagoes; dos médicos, enfermeiros e outros
profissionais de saude; o relato da histdria de servigos,
gue estao desenvolvendo a assisténcia as pacientes
e seus familiares, oferecendo teste genético dentro
do contexto do SUS; e, de laboratdrios, que realizam
os testes genéticos. Além de nos debrugarmos sobre
o problema, foi uma oportunidade para trocarmos
experiéncias e informacao, e de nos reconhecermos,
como individuos interessados em contribuir para a
melhoria da assisténcia de pacientes com cancer e
suas familias.

Escrever sobre os problemas e limitagoes
relacionados a assisténcia dos pacientes e seus
familiares foi uma das estratégias pensadas para
atingirmos maior compreensao sobre o problema.
Também identificamos demanda pela formacao de
recursos humanos, particularmente para trabalhar
no aconselhamento genético destas familias. Existe
uma grande demanda pelo profissional médico, ja
que temos pouquissimos médicos geneticistas,
mastologistas e oncologistas treinados para atuar
nesta area. Entretanto, existe uma demanda maior
ainda pelos profissionais nao médicos: enfermeiros,
psicologos, assistentes sociais. Portanto, é urgente

incluir a oncogenética nestes curriculos.

A classificacao de variantes genéticas quanto a
patogenicidade é complexa e temos a demanda
por mais profissionais, bidlogos, biomédicos,
programadores de computador, para trabalharem
em Bioinformatica Médica. Novamente, precisamos
desta disciplina nos cursos de graduacao e pos-
graduacao.

Por fim, frequentemente é necessario comprovar no
laboratdrio se a mutagao causa de fato a doenga e
por quais mecanismos. Consequentemente, existe
demanda por financiamento para pesquisa, focado
na criagao de laboratérios que possam trabalhar
na avaliagao funcional de variantes genéticas. Isto
é particularmente importante, porque uma grande
quantidade das variantes identificadas permanece
classificadas como variantes de significado incerto
(VUS).

Por fim, é preciso informar! A ideia deste nimero
especial foi abrir a discussao.

Para mim, é uma grande honra ser Guest Editor
deste volume tao especial desta revista! Obrigada
a todos pela confianca, apoio e pela participagao!

Boa leitura!

Profa. Dra. Maria Raquel Carvalho
Departamento de Genética, Ecologia e Evolugao
Instituto de Ciéncias Bioldgicas

Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)
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