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Fémeas sao mais vulneraveis a artrite
reumatoide - estudo feito em camundongos
transgénicos que desenvolvem artrite
reumatoide de maneira semelhante aos
humanos mostra diferenca sexual na
incidéncia da doenca
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A artrite reumatoide (AR) é uma dognc Mexa com caracteristicas
C

autoimunes caracterizada pela inﬂa ronica do tecido sinovial com
consequente erosao da cartil 05sos e, eventualmente, destruicao das

articulacoes. Sua causa_t ® associada a fatores genéticos e ambientais,
entretanto, embora s clinicos tenham mostrado maior frequéncia de
incidéncia egn mulhdres que em homens, a investigacao desta provavel tendéncia
sexual Xébarrou na falta de métodos experimentais animais (como, por
ex , modelos de pesquisa usados em ratos e camundongos) que
mimetizassem a AR humana, o que poderia facilitar o entendimento dos
mecanismos biolégicos envolvidos na doenga. Recentemente, pesquisadores da
clinica Mayo, nos EUA, produziram uma nova raga de camundongos transgénicos
com resposta autoimune semelhante a observada em pacientes humanos com AR.
Interessantemente, os autores do estudo também verificaram incidéncia de AR
aumentada nas fémeas. O estudo, publicado em janeiro de 2007 no periddico

Arthritis & Rheumatism, aborda este “modelo animal humanizado”, enfatizando

sua utilidade nao sé para estudar as diferencas sexuais na AR, mas também para
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compreender por que as mulheres sao aparentemente mais vulneraveis a
autoimunidade que os homens e auxiliar o desenvolvimento de estratégias
terapéuticas no futuro. No experimento original, os camundongos tiveram um
gene classicamente associado a AR modificado pelos pesquisadores. Assim, apds
a inducao de AR por injegcao de colageno tipo II na articulagdo, os camundongos
transgénicos foram avaliados quanto a incidéncia e severidade dos sintomas da
artrite e suas diferencas entre os sexos. Todos os animais que desenvolveram
artrite produziram fatores associados a doenca extremamente similares aos
humanos, como anticorpos contra o colageno tipo II, aumento na expressao
génica da molécula de classe II de células T e na producgdao de citocinas pro-
inflamatoérias. Além disso, a artrite desenvolvida nas fémeas foi maior do que nos
machos em uma proporcao de 3 para 1, sendo que as fémeas exibiam
caracteristicas mais marcantes de AR severa. Um dos autores do artigo, Mauricio
Cutolo, comenta a importancia deste estudo para a futura compreensao e
tratamento da AR considerando sua potencialidade de esclarecer o papel dos
estrogenos e andrégenos na doencga, ja que foi observado que o equilibrio dos
hormonios sexuais pode ser fundamental na regulagdao da resposta tanto imune
quanto inflamatéria, dois fatores bastante associados a doencga. “A modulagao
deste balanco hormonal representaria uma parte do avanco no tratamento
biolégico da AR”, completa. Ainda sobre os animais transgénicos produzidos,
além de possibilitar a observacao dos efeitos dos hormoénios sexuais na doencga, o
novo tipo de camundongo é uma ferramenta de grande valia para a pesquisa da
patogénese e tratamento da AR. Referéncia: Arthritis & Rheumatism. 2006; 26(1):
69-78.
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