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 busca  por  novos  biomarcadores

a esclerose  sistêmica

he  search  for  new  biomarkers  in  systemic  sclerosis
 esclerose sistêmica (ES) é uma  doença reumática autoimune
rônica com curso heterogêneo, cujo seguimento e tratamento
ermanecem desafiadores. Nesse sentido, a identificação de
iomarcadores para avaliação de atividade de doença, do risco
e acometimento de órgãos internos e do seu prognóstico é de
xtrema importância.

Nos últimos anos, diversos avanços foram feitos em relação
 identificação de biomarcadores séricos e de determinados
enótipos associados a maior risco de desenvolvimento de
eterminadas manifestações, como pneumopatia intersticial,
ipertensão arterial pulmonar e crise renal esclerodérmica.1

ssim, a presença de anticorpos anti-Scl70 está associada
 forma clínica cutânea difusa e a um pior prognóstico.
íveis séricos de KL-6, proteína D do surfactante, lisil oxidase

LOX), tenascina-C, CXCL4 e CCL18 parecem ser biomarcado-
es promissores para avaliação da gravidade da fibrose nas
neumopatias intersticiais associadas à ES.2,3 Já os níveis dos
eptídeos natriuréticos BNP e NT-pró-BNP vêm sendo usados
omo biomarcadores de hipertensão arterial pulmonar.1 Um
studo recente mostrou níveis séricos significativamente mais
levados do fator de crescimento placentário e do receptor
olúvel 1 do VEGF em pacientes com hipertensão pulmonar
m comparação com pacientes com ES sem hipertensão pul-
onar, o que indicando o seu potencial como biomarcadores

ara hipertensão pulmonar.4 Apesar dos avanços, novos estu-
os fazem-se necessários para identificação e validação de
iomarcadores em pacientes com ES.

Nesta edição, temos quatro publicações que avaliam dife-
entes aspectos clínicos e laboratoriais de pacientes com ES.

Olewicz-Gawlik et al. avaliaram os níveis séricos das
roteínas de células de Clara (CC16) em pacientes com ES.5

C-16 é uma  proteína expressa no trato respiratório, secre-
ada por células localizadas no epitélio brônquico, que tem
ropriedades anti-inflamatórias e antioxidantes. Apesar de

ão ter sido encontrada diferença nos níveis séricos de CC16
ntre pacientes com ES e controles, observou-se associação
ntre os níveis de CC16 e acometimento pulmonar mais
grave. Os resultados corroboram achados de estudo anterior
que encontrou associação entre os níveis de CC16 e atividade
pulmonar em pacientes esclerodérmicos6 e sugerem que
o CC16 possa ser um biomarcador sérico potencial para
avaliação de pneumopatia intersticial.

Já Sampaio-Barros et al. encontraram correlação significa-
tiva entre os níveis séricos de 25-hidroxivitamina D (25OHD) e
qualidade de vida em pacientes com ES forma difusa.7 Adici-
onalmente encontraram uma  correlação negativa entre maior
grau de desvascularização na capilaroscopia periungueal e os
níveis de vitamina D, além de níveis reduzidos de vitamina
D em pacientes com anticorpo anti-Scl70 positivo. Tais resul-
tados sugerem que os níveis séricos de vitamina D possam
ser usados com biomarcadores de pior qualidade de vida. No
entanto, não se pode concluir se a redução dos níveis de vita-
mina D estaria diretamente relacionada à pior qualidade de
vida desses pacientes ou se tal correlação está relacionada
à doença mais grave, já que foram avaliados apenas pacien-
tes com a forma difusa da doença. Por outro lado, os achados
são consistentes com diversos estudos que descrevem elevada
frequência de deficiência de 25OHD em pacientes com ES. Adi-
cionalmente, estudos in vitro sugerem que múltiplas formas
endógenas de vitamina D3 têm propriedades antifibróticas e
podem ser um futuro alvo terapêutico na ES.8

Finalmente, dois estudos de um mesmo  grupo avaliaram
dois aspectos que demonstram a heterogeneidade clínica da
ES.9,10 No primeiro estudo, observou-se uma  frequência ele-
vada de poliautoimunidade e de autoimunidade familiar em
um grupo de 60 pacientes com ES.9 O segundo estudo propôs-
-se a analisar as características de pacientes com e sem artrite
ou com síndrome de superposição com artrite reumatoide.10 A
frequência de artrite foi de 26% e de superposição com artrite
reumatoide de 6,6%, números semelhantes aos de estudos
prévios. De modo interessante, os pacientes com artrite e com

síndrome de superposição apresentaram uma  tendência a pior
qualidade de vida em comparação com pacientes sem artrite.
Observou-se também uma  elevada frequência de alterações
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radiográficas caracterizadas por redução do espaço articular
e/ou erosões subcondrais, sugeriu-se que a artrite desses paci-
entes pode evoluir de forma mais agressiva.

Em resumo, os estudos publicados mostram as múltiplas
facetas da ES e reforçam a necessidade da busca por biomarca-
dores reprodutíveis e facilmente aplicáveis na prática clínica,
para a identificação de pacientes com risco de desenvolvi-
mento de manifestações mais graves e, por fim,  o tratamento
precoce.
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