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RESUMO: A farmacogenética estuda a influéncia de variacbes genéticas nas
respostas aos farmacos. Essas variacbes sao decorrentes de polimorfismos, que
sao alteracfes nas sequéncias de nucleotideos do DNA, presentes em pelo menos
1% da populacéo. Este trabalho teve o objetivo de compreender a farmacogenética
e seus principios. Foi realizado um levantamento bibliografico de artigos cientificos
publicados nos dltimos 10 anos. E notavel o quanto essa ciéncia é promissora
guanto a otimizacdo de tratamentos medicamentosos e minimizacdo da ocorréncia
de toxicidade de farmacos, sendo isso, ainda, um grande desafio pois a
farmacogenética é uma area que estd em desenvolvimento.
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1 INTRODUCAO

Em tratamentos farmacol6gicos ocorrem situacfes em que nao se tem
resposta farmacoldgica, ou ainda, situacfes de toxicidade mediante o emprego de
doses usuais de um determinado farmaco, que ndo podem ser justificadas por
determinadas situacdes fisiolégicas, comorbidades ou habitos do paciente. Com
base nessa realidade a farmacogenética estuda a relacdo entre polimorfismos
genéticos e a farmacologia (SILVA et al., 2011).

A farmacogenética é o ramo da ciéncia que se ocupa do estudo da influéncia
de variacBes genéticas sobre as respostas as drogas e farmacos, atribuidas a
fatores hereditarios nas diferentes populagées (OLIVEIRA; COSTA; FONSECA,
2006).

Denomina-se polimorfismo genético alteracbes nas sequéncias de
nucleotideos do DNA, que séo encontradas em uma parcela correspondente a pelo
menos 1% da populagédo (METZGER; COSTA; SANTOS, 2006).

O objetivo deste trabalho de revisdo bibliografica foi entender o que é
farmacogenética e compreender de que forma essa ciéncia pode contribuir com a

otimizacdo de tratamentos farmacolégicos.
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2 METODOLOGIA

O trabalho foi realizado através de revisdo de literatura sobre a
farmacogenética. A revisdo foi realizada com base em artigos cientificos, bancos de
dados e revistas eletrénicas. Na pesquisa foram selecionados 16 artigos publicados
nos ultimos 10 (dez) anos, nas seguintes bases de dados: Scielo, Pubmed, Mediline,
entre outros, realizando a pesquisa com as seguintes palavras chaves:
farmacogenética, farmacogenémica, polimorfismo genético. A revisao foi realizada
no periodo de junho e agosto de 2016. Dentre os artigos selecionados, 7 foram

escolhidos para este trabalho.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Sabe-se que pacientes tratados com uma mesma droga manifestam
variacdes na resposta e na sensibilidade a efeitos adversos. E notavel em um grupo
de pacientes que utilizam uma dose padrdo de um determinado medicamento que
uma parte desses individuos pode ndo responder, outra parte pode responder
parcialmente ou mesmo apresentar reacdes adversas (METZGER; COSTA,;
SANTOS, 2006).

Existem uma série de fatores individuais que podem influenciar a variabilidade
de respostas de pacientes a medicamentos, seja na absorcdo, distribuicao,
biotransformacéo, excrecdo ou mesmo na resposta bioldgica resultante da interacao
do farmaco com seu alvo, sejam receptores celulares ou enzimas. Entre esses
fatores podemos destacar a idade, fatores genéticos e imunolégicos (HIRANO,
2011).

Segundo Metzger, Costa e Santos (2006), dentro da farmacologia clinica, a
farmacogenética estuda a influéncia das variacfes genéticas na resposta as drogas.
Enquanto a farmacogenética tem como objeto de estudo o efeito de genes isolados
na resposta aos medicamentos, a farmacogen6mica estuda a interacdo de varios
genes simultaneamente. Essencialmente, procuram identificar genes que:

(A) predisponham as doencas;

(B) modulem respostas aos farmacos;

(C) interferem na farmacocinética e farmacodinamica de farmacos;

(D) estejam associados a efeitos adversos a medicamentos.



De acordo com Silva e colaboradores (2011), atualmente na clinica ocorre
com frequéncia a prescricdo de doses padronizadas de medicamentos, o que resulta
muitas vezes em tratamentos ineficazes ou mesmo em intoxicacfes farmacoldgicas.
A farmacogenética busca reconhecer caracteristicas individuais dos pacientes a fim
de designar o tratamento farmacolégico mais adequado para cada paciente. Em
outras palavras a farmacogenética busca a individualizacdo de tratamentos
farmacoldgicos de forma racional, direcionada e pautada em bases cientificas para
aumentar a eficacia terapéutica e reduzir a ocorréncia de efeitos adversos.

Segundo Rocha e colaboradores (2007), os cromossomos homélogos de
individuos de uma mesma espécie sdo muito semelhantes entre si. Ocasionalmente
pode haver uma variacdo na sequéncia do DNA em alguma regido do cromossomo.
Quando uma variacdo esta presente em mais de 1% da populacdo, esta variacao é
chamada de polimorfismo. Para Silva e colaboradores (2011), “Esses polimorfismos
sdo responsaveis pelas diferencas de caracteristicas individuais em cada ser
humano em nossa populagao”.

Variacdes na sequéncia de aminoacidos nas proteinas sao estabelecidas por
polimorfismos que ocorrem em regides codificadoras dos genes e podem resultar na
modificacdo da conformacdo da estrutura, propriedades e funcdo de proteinas
responsaveis pelo metabolismo de farmacos ou mesmo seus sitios de acdo. Como
consequéncia, tais alteracdes resultam no aumento ou diminuicdo da atividade da
proteina codificada, bem como no perfil metabdlico do individuo, que pode ser
classificado como metabolizador lento, intermediario ou rapido (HIRANO, 2011).

Nos ultimos cinquenta anos houve consideravel evolucdo da farmacogenética,
gue almeja contribuir para que haja uma terapia individualizada para cada paciente,
isto é, a prescricdo do medicamento adequado, na dose certa com base no
conhecimento de fatores genéticos que interferem na farmacocinética e
farmacodinamica dos medicamentos. Busca contribuir, ainda, na identificacdo de
novos alvos terapéuticos bem como desenvolver testes genéticos que determinem a
escolha de medicamentos (SILVA; ANDRADE, 2008).

4 CONCLUSOES
A farmacogenética tem buscado a individualizacdo terapéutica, entretanto,
isso continua sendo um grande desafio pois grande parte das pesquisas nessa area

ainda estdo em desenvolvimento. Para que possa haver essa individualizacdo da



terapia medicamentosa é necessario conhecer a influéncia da variabilidade genética
na farmacocinética e na farmacodinamica.

E notavel que a farmacogenética contribuira significativamente com a satde
publica, otimizando os tratamentos farmacoldgicos aplicados aos pacientes de
acordo com caracteristicas genéticas proprias de cada individuo, bem como

reduzindo de forma consideravel a ocorréncia de reacdes adversas.
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