PESQUISA

INCA e universidade
de Nova York estudam
epigenética do cancer
de mama em mulheres
pretas e pardas

André Christianes, Tatiana Simdo, Sheila Coelho, Diego Gomes
e Jennifer Vieira fazem parte do grupo de investigacao '

esquisadores do INCA e da Universidade da

Cidade de Nova York (Cuny) se uniram para desen-
volver uma pesquisa que tem o objetivo de ampliar a
compreensdo da epigenética do cancer de mama em
mulheres pretas e pardas. A partir da analise de dados
de pacientes do Instituto autoidentificadas como pretas
ou pardas, o trabalho busca explorar a associacao entre
cor de pele, ancestralidade e metilacdo do DNA. O estudo,
iniciado em 2022 e ainda em andamento, foi apresen-
tado no congresso cientifico da American Association of
Cancer Research (AACR) de 2023. Foram consideradas
amostras originalmente congeladas, de tecido tumoral
e ndo tumoral, de 48 mulheres em tratamento no INCA
nos ultimos 15 anos.

A epigenética é a ciéncia que estuda as alteragdes
das fung¢des dos genes sem mudangas na sequéncia do
DNA. Em condi¢des normais, a sequéncia permanece
inalterada, mas, dependendo das ag¢des cotidianas e do
meio ambiente, pode haver modificagdes nesses genes,
sendo algumas reversiveis. Uma das que podem ocorrer
é ametilacdo do DNA, reagdo muito comum que ocorre
em determinado local do gene, que ndo significa muta-
¢do, mas que tem influéncia na atividade genética. Logo,
padrodes anormais de metilacdo do DNA, como hipome-
tilacao (perda de metilacdo) ou hipermetilagido (ganho
de metila¢do), podem levar a instabilidade do nosso
genoma, 0 que, por sua vez, causa um desequilibrio na
regulacdo entre os genes, podendo evoluir até se formar
um cancer (ou doencas degenerativas e outras condi-
¢oes clinicas).

Hoje, considera-se que aproximadamente 50% dos
canceres tém mutacdes em proteinas ligadas a regula-
¢do da cromatina, por exemplo. A cromatina organiza-se
no nucleo de nossas células e desempenha um papel
importante em proteger o DNA contra danos e em indi-
car quais regioes e genes serao ativados ou inativados em
cada célula. “Muitas vezes, as células malignas tém alte-
racdes no padrao de metilagdo. Frequentemente, essas
mudancas sdo ocasionadas por fatores ndo genéticos,
como alimentares, hormonais, virais, comportamentais,
socioecondmicos e aspectos proprios do envelhecimento,

entre outros”, explicou Sheila Coelho, pesquisadora do
INCA e lider do Grupo de Epigenética de Tumores.
Estudos no Brasil e em outros paises tém sugerido que
esses mesmos fatores podem estar ligados ao desenvolvi-
mento de tumores de mama mais agressivos em pacientes
pretas e pardas. O fendmeno de diagnésticos de cancer
de mama em estagio mais avan¢ado nessa populacdo
tem sido atribuido a dificuldade de acesso ao sistema de
saude, entre outras causas. Porém, essas mulheres também
desenvolvem, com maior frequéncia, tumores de mama
de biologia mais agressiva. “Entdo, no caso deste estudo,
a epigenética do cancer de mama em mulheres pretas e
pardas pode nos ajudar a entender por que esses tumores
surgem e como se comportam”, completou Sheila.

Menor sobrevida

Embora a mortalidade por cancer de mama tenha
aumentado na ultima década para todas as brasileiras, no
caso de mulheres pretas e pardas, os nimeros dobraram,
sem uma relacao estabelecida com o estagio da doenca
(avangado ou precoce), o ano de diagnostico, a idade e o
nivel socioecondmico. “Isso sugere que fatores bioldgicos
também colaboram para a ocorréncia de piores desfe-
chos da doenca nessas mulheres”, relatou Sheila Coelho.

Os biomarcadores de metilagdo do DNA, representando
uma combinacdo de elementos genéticos e ndo genéti-
cos, tém o potencial de ser uma contribui¢ao valiosa na
etiologia do cancer de mama. Varios grupos encontraram
diferencas nos niveis de metilagdo do DNA no cancer de
mama relacionadas a cor de pele e etnia.

Habitos de prevencao

E importante ressaltar que atitudes do dia a dia sdo
fatores epigenéticos fundamentais para a manutengao
do genoma. Ou seja, manter o controle do estresse e do
sono, praticar uma rotina diaria de exercicios, além de
cultivar uma alimentagdo equilibrada e evitar o taba-
gismo e o consumo de alcool, podem fazer diferenca
para a prevencao de doengas. Prevista para ser concluida
em 2027, a pesquisa esta disponivel em: https://doi.
org/10.1158/1538-7445.AM2023-5516.
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