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RESUMO

A saude publica pode ser definida como um conjunto de agdes com finalidade de promover a
qualidade de vida e reduzir a vulnerabilidade e os riscos a satde coletiva. Durante o quadriénio
2016-2020, o estado de Pernambuco foi considerado o terceiro estado com maiores taxas de
mortalidade devido as doengas tropicais negligenciadas. As Doencas Tropicais Negligenciadas
(DTN) constituem um dos maiores causadores de mortalidade em paises tropicais, havendo-se
a necessidade de estudos e agdes que visam reduzir sua disseminacgao, direta ou indiretamente.
A biologia molecular, como area unificadora da biologia, surge como uma ferramenta de apoio
que busca entender as causas e consequéncias das DTNs, bem como a aplicabilidade para a
saude publica. Diante do exposto, o objetivo deste trabalho ¢ realizar uma breve revisao
sistematica sobre as principais DTNs estudadas no estado de Pernambuco, enfatizando-se nos
estudos de biologia molecular para o combate e/ou tratamento destas doencas para a Saude
Publica. A revisao sistematica foi realizada por pesquisa com palavras-chave nos servidores do
Pubmed e Google Scholar, focando-se nas principais DTNs do Brasil, como tuberculose,
dengue e zoonoses, tendo como caracteres de inclusdo artigos escritos por pesquisadores
Pernambucanos e publicados nos Ultimos dez anos. As metodologias empregadas nos artigos
também foram comparadas para se ter um panorama das principais tecnologias utilizadas no
estado. Ao todo foram selecionados dez artigos que foram subdivididos nas areas de genomica,
transcriptomica e proteOmica. A maioria dos trabalhos encontrados foram nas areas de
gendmica e protedmica, sobretudo para o estudo da leishmaniose. Durante a revisdo dos
trabalhos percebeu-se a variacdo de métodos empregados em pesquisa, desde cultivo celular,
a extragdo de acidos nucleicos e sequenciamento, como também técnicas de clonagem e
montagem de genomas. Apesar da variabilidade de metodologias, foi notado que os trabalhos
de transcriptomica sdo incipientes, além da auséncia de artigos que associem técnicas de
biologia molecular de ultima geracdo, como CRISPR, as problematicas atuais. A partir deste
trabalho espera-se haver um entendimento geral de como as tecnologias estdo avangando,
abrindo a possibilidade para novas pesquisas na area da tematica abordada.

Palavras-chave: Doencas tropicais; Doencas negligenciadas; Genomica; Transcriptomica;
Protedmica

1 INTRODUCAO

Desde o momento do nascimento até a senescéncia, o desejo individual de estar saudavel
preocupa nossos pensamentos. E com esta preocupagdo que o conceito de Saude Publica surgiu
como forma de promover a qualidade de vida e reduzir a vulnerabilidade e os riscos a satde da
populagdo (MINISTERIO DA SAUDE, 2006). A Saude Publica neste sentido analisa os
problemas de saude definidos em termos de mortes, doencas e agravos de forma paralela as
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suas ocorréncias na coletividade (DE SOUZA, 2014). Em um pais tropical como o Brasil,
principalmente na regido nordeste, ¢ natural que as doencas de maior incidéncia sejam as
Doencas Tropicais Negligenciadas (DTNs), definida como as que se disseminam em meios
precarios de estrutura sanitaria, alimentagdo e de acesso a saude adequada (VASCONCELOS
etal., 2015).

De acordo com o Ministério da Satde (2010), algumas das principais DTNs sdo a
dengue, a doenca de Chagas, a esquistossomose, a hanseniase, a leishmaniose, a maléria ¢ a
tuberculose. Uma andlise comparativa destas nos permite separa-las em doencas relacionadas a
agentes vetores, como a dengue, e aquelas de transmissdo horizontal, como a tuberculose. No
entanto, a partir desta divisdo percebe-se que a maioria das doengas estdo associadas a vetores,
o que reforca a importancia em estudos multidisciplinares de interacdo vetor-patogeno, bem
como das consequéncias da interagao no homem (SILVA et al., 2013).

Diante desta complexidade de fatores a biologia molecular, como area multidisciplinar
e associada em areas ambientais e biomédicas como a evolugao, ecologia e a microbiologia,
pode ser usada como ferramenta na obtenc¢ao de novos tratamentos, diagndsticos e até mesmo
na prevencao destas doencas (KATOCH, 2004, LACROIX et al., 2012, PULICE et al., 2016).
A regido Nordeste do Brasil, sobretudo no estado de Pernambuco — considerado o terceiro
estado com maior casos de 6bitos por DTNs no nordeste (MINISTERIO DA SAUDE, 2024) —
possui diferentes ntcleos de estudo em genética de DTNs, como os Institutos de Pesquisa e
Universidades Publicas. No entanto, existem desafios atrelados a esta associagao com a biologia
molecular que precisam ser discutidos para o combate destas doengas.

Perante o exposto, o objetivo deste trabalho ¢ realizar uma breve revisao sistematica
sobre as principais DTNs estudadas no estado de Pernambuco, enfatizando-se nos estudos de
biologia molecular para o combate e/ou tratamento destas doengas para a Satide Publica. A
seguinte revisdo propde discutir de forma assertiva quais aspectos metodologicos sdo mais
frequentemente utilizados e quais desafios estdo atrelados a estas abordagens, sobretudo
naquelas que envolvem a interface patogeno-vetor-hospedeiro.

2 MATERIAIS E METODOS

A revisdo foi realizada tendo como base os principais bancos de dados de pesquisa
bioldgica, como o Pubmed, o SciELO e o Google Scholar, adotando-se o modelo de revisao
sistematica onde palavras-chave e os trabalhos mais recentes foram escolhidos para a discussao.
Para tanto, foi necessario a utilizagdo de critérios para a escolha dos artigos:

1. O trabalho deve ter sido publicado no periodo entre 2014-2024.

2. Deve apresentar, na sua metodologia, alguma abordagem da genética e/ou da biologia
molecular (contemplando as areas da gendmica, transcriptomica e/ou protedmica).

3. O artigo deve mencionar uma DTN, seja em abordagens que visam o tratamento das
doengas ou agdes de prevengao.

4. O trabalho precisa ter sido realizado por pesquisadores do estado de Pernambuco,
enfatizando-se o primeiro autor.

Na busca foram utilizadas como palavras-chave os seguintes termos de forma
combinada: “Genética”, “Gendmica”, “Transcriptomica”, “Protedomica”, “Dengue”, “Doenca
de Chagas”, “Esquistossomose”, “Hanseniase”, “Leishmaniose”, “Malaria” e “Tuberculose”,
delimitando-se o ano de publicagdo e removendo os trabalhos realizados por pesquisadores que
ndo estdo em grupos de pesquisa em Pernambuco. Destes artigos, foram selecionados 10 para
a analise comparativa dos dados a fim de se obter um panorama das principais metodologias
utilizadas por pesquisadores pernambucanos no enfrentamento destas DTNs. Apds a obtengdo
dos trabalhos, foi realizada uma filtragem para dividir os artigos em trés subtopicos baseados
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no objeto de estudo (Gendmica, Transcriptomica e Protedmica) a fim de serem apresentados e
discutidos separadamente. Foram contemplados tanto resumos escritos em portugués quanto
em inglés.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 ARTIGOS SELECIONADOS

Ao todo foram selecionados dez artigos nas buscas pelas plataformas do Pubmed e do
Google scholar. Destes, apenas um artigo se encontra disponivel na lingua portuguesa, sendo o
restante respectivos a manuscritos em inglés. Como pode ser visto na tabela 1, a maioria dos
artigos encontrados sdo respectivos a genomica (cinco trabalhos), seguidos por trabalhos de
protedmica (trés trabalhos) e transcriptomica (dois trabalhos). Em relagao as DTNs, a maioria
dos artigos encontrados refere-se a estudos com a leishmaniose (cinco trabalhos) e
esquistossomose (trés trabalhos). Para a tuberculose e a dengue, foram encontrados um artigo
para cada.

Tabela 1. Artigos de genética e biologia molecular encontrados em plataformas online com
énfase nas doencas tropicais negligenciadas.

Palavras-chave Genémica Transcriptomica Protedmica

Dengue e e BRASIER et al,
2015

Doenca de — —

Chagas

Esquistossomos SILVA et al., 2014—— JUNIOR et al., 2021

e CONSTANTINO et al., 2019

Hanseniase —

Leishmaniose NETO et al., 2019 DE SA et al.,OLIVEIRA et al., 2015SILVA et al., 2016

2019 SANTOS et al., 2020
Malaria A - R

Tuberculose ~ ARAUIJO et al., 2023 — —

3.2 GENOMICA

Nos trabalhos genomicos nota-se que a maioria dos artigos objetivou estudar métodos
de detec¢do de polimorfismos associados ao agravamento dos sintomas de uma DTN,
relacionados muitas vezes a receptores celulares e moléculas do sistema imune (SILVA et al.,
2014, CONSTANTINO et al., 2017, ARAUJO et al., 2023). Estudos de diversidade genéticae
caracterizagdo gendmica também se mostraram comuns, sobretudo para o estudo de espécies
do género Leishmania (NETO et al., 2019, DE SA et al., 2019).

Para os estudos de polimorfismos, as principais técnicas empregadas foram as de
extracdo de DNA, reagdo em cadeia da polimerase (PCR) e sequenciamento. Por outro lado, os
trabalhos de diversidade genética e caracterizagdo gendmica tiveram como principais
metodologias a extragdo de DNA, PCR, clonagem génica, sequenciamento, mapeamento dos
genomas e construcdo de arvores filogenéticas. Percebe-se aqui como a triade extracdo de
DNA-PCR-Sequenciamento sdo importantes para os estudos de genética molecular, dando a
entender que os estudos gendmicos sao amplos e completos na aplicacdo destas abordagens.

3.3 TRANSCRIPTOMICA

Para os trabalhos na area da transcriptdmica foram encontrados dois referentes a estudos
com leishmaniose que, ao serem lidos de forma minuciosa, detectou-se que o manuscrito de
Santos et al., (2020) se enquadra nos subtdpicos de genOmica e protedmica devido as
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abordagens mistas. O estudo de Oliveira et al. (2015) teve como objetivo avaliar o papel de
uma citocina na sinalizag¢do de infecgdes por Leishmania spp., semelhante ao trabalho de Silva
etal., 2014.

Neste caso, Oliveira e colaboradores utilizaram-se de métodos de transcriptdmica como
a extracdo de RNAm, precedidas por cultivo de células mononucleadas de sangue periférico
(PBMC). Também foi utilizada a técnica de extragdo de DNA e genotipagem, mas que neste
caso o resultado foi utilizado para complementar os resultados da transcriptdmica. Aqui nota-
se que os trabalhos com RNAm sdo incipientes, muitas vezes porque as abordagens gendmicas
jé sdo suficientes para trazer respostas necessarias a esse tipo de trabalho.

3.4 PROTEOMICA

Os artigos em protedmica foram variados conforme o organismo estudado, seja a
espécie vetor (JUNIOR et al., 2021), o agente etioldogico (SILVA et al, 2016) ou o
hospedeiro definitivo (BRASIER et al., 2014). De modo geral, as técnicas utilizadas foram a
cultura de células, extragdo de proteinas, quantificacdo por cromatografia liquida acoplada a
espectrometria de massas e a citometria de fluxo. As abordagens dos respectivos trabalhos
foram igualmente amplas, indicando que a protedmica representa uma area em potencial para
estudos de biologia molecular na regido, além dos objetivos serem bastante diversos — seja em
métodos aplicados a diagndstico ou tratamento.

4 CONCLUSAO

As doengas tropicais negligenciadas sao um grupo de enfermidades que vém trazendo
preocupagdo para o governo brasileiro. A regido nordeste do Brasil, enfatizando-se o estado de
Pernambuco, possui politicas publicas para evitar a disseminagao destas doengas no estado, mas
que obviamente precisam do apoio de institutos de pesquisa para a obten¢do de métodos
complementares para tratamento e prevengao. As ferramentas da biologia molecular, tais como
sequenciamento, PCR, citometria de fluxo, dentre outras, surgem como forma de auxiliar no
entendimento da dindmica destas doencas e na consequente melhoria da qualidade de vida da
populacdo. Apesar de algumas abordagens da biologia molecular ndo serem tao frequentes nos
estudos no estado de Pernambuco, como a transcriptdomica, reiteramos que as modalidades de
trabalhos sdo amplas, havendo uma expectativa de que novas técnicas possam ser integradas —
como o CRISPR, terapia génica, entre outras.
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