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ASPECTOS PSICOSSOCIAISDA MEDICINA PREDITIVA:
REVISAO DA LITERATURA SOBRE TESTESDE RISCOSGENETICOS
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RESUMO: Este artigo visa rever e reflectir sobre as questdes psicoldgicas
subjacentes aos testes genéticos, no contexto do novo paradigma médico da medicina
preditiva e da emergente perspectiva da genética psicossocial.

As implicagdes psicoldgicas inerentes a prética de testes genéticos para doengas de
inicio na idade adulta requerem particular atengdo e uma abordagem multidisciplinar
sistemética, incluindo a avaliagdo e a intervencdo psicoldgicas, a fim de minimizar o
impacto emocional do diagndstico pré-sintomatico.

E prestada particular atengdo ao diagndstico precoce pré-sintomatico de trés
condicdes neurogenéticas — a polineuropatia amiloidética familiar, a doenga de
Huntington e a doenca de Machado-Joseph — e ao diagndstico de susceptibilidade
genética para os cancros hereditarios.

Com base na revisdo da literatura sobre investigagdo comportamental, abordamos
alguns preditores da tomada de decisdo e da adesdo face aos testes genéticos, assim
como as implicagdes psicol 6gicas dos resultados destes Ultimos.

Salientamos temas emergentes e focamos algumas linhas de investigagdo em
desenvolvimento.

Palavras chave: Adesdo, Cancros hereditarios, Diagnostico de susceptibilidade
genética, Diagnostico pré-sintomdtico, Doencgas neurogenéticas, Genética psicossocial,
Impacto psicol 6gico, Medicina preditiva, Reaccoes psicol dgicas.

PSYCHOSOCIAL ASPECTS OF PREDICTIVE MEDICINE:
A REVIEW OF LITERATURE ABOUT GENETIC RISK TESTS

ABSTRACT: This paper aims to review and reflect about psychosocial issues
concerning genetic tests, in the context of the new medical paradigm of Predictive
Medicine and the emerging perspective of Psychosocial Genetics.

Psychosocial implications underlying the practice of genetic tests for late onset
diseases require a special attention and a systematic multidisciplinary approach,
including psychosocial evaluation and intervention, in order to minimize the
emotional impact of pre-symptomatic diagnosis.

We pay a very special attention to early pre-symptomatic diagnosis of three
neurogenetic conditions — familial amyloid polineuropathy, Huntington disease and
Machado-Joseph disease — and to the diagnosis of genetic susceptibility to hereditary
cancers.
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Based on a review of literature about behavioral investigation, we identify some
predictors of decision-making and of adherence to genetic tests, as well as the
psychological implications of the results of these tests.

We emphasize emerging themes and focus on some developing investigation
guidelines.

Key words: Adherence, Diagnosis of genetic susceptibility, Hereditary cancers,
Neurogenetic diseases, Pre-symptomatic diagnosis, Predictive Medicine, Psychologic
impact, Psychosocial Genetics.

Durante 0 ano de 2000, o panorama cientifico mundial ficou definitiva-
mente marcado por aquela que foi ja considerada a descoberta do Século: a
descodificacdo de 90% dos trés bilides de pares de bases que compdem o
Acido Desoxirribonucleico (ADN) do genoma humano.

Este significativo avango, no conhecimento da sequéncia da macromolécula
de ADN, permitiu identificar o(s) gene(s) responsavel(eis) por grande parte das
doencas genéticas comuns e muitas das doengas genéticas raras (van Ommen,
Bakker, & den Dunnen, 1999).

Na préxima década, espera-se que 0s testes genéticos sejam cada vez mais
usados com fins pré-sintométicos, em individuos saudaveis, ou com o intuito
de diagnosticar doengas.

Presentemente, estéo disponiveis testes moleculares de ADN para duas
grandes categorias de doencas: doencas neurogenéticas e cancros hereditarios
(Evers-Kiebooms, Welkenhuysen, Claes, Decruyenaere, & Denayer, 2000).

A par destas inovagdes médicas e genéticas, novas questdes psicossociais
emergem: (1) que repercussao emaocional tem a vivéncia do estado de risco
genético? (2) quais os preditores da decisao de fazer testes genéticos? (3) quais
as implicagOes psicoldgicas dos testes genéticos? (4) quais as vantagens
(beneficios) e desvantagens (custos) em fazer testes genéticos? (5) quais as
reaccdes psicol dgicas aos resultados dos testes?

Orientados por estes temas de fundo e cientes da escassez de artigos de
revisdo sobre aspectos de investigacdo recente, procuraremos avaliar o estado
de arte sobre a matéria, fazendo o ponto da situagdo quanto a actual
investigagcdo psicoldgica relativa aos testes genéticos, em duas modalidades
distintas: testes pré-sintomaticos e testes de susceptibilidade genética.

E nosso proposito, em especial, focar as conclusdes mais relevantes acerca
do processo de tomada de decisdo, em contextos genéticos, dos factores que
influenciam as atitudes face aos testes pré-sintométicos, bem como dos
aspectos que determinam o impacto psicoldgico do resultado dos mesmos.

Medicina preditiva e genética psicossocial

O conhecimento da estrutura molecular do ADN e das suas mutacoes,
associado a possibilidade de aceder, através dos testes genéticos, a informacéo
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sobre a predisposicdo ou susceptibilidade genética para certas doencas,
inaugurou uma nova praxis médica— a Medicina Preditiva — implementada por
meio de testes genéticos de andlise sanguinea — os testes preditivos ou pré-
-sintomaticos. Assiste-se, assim, a transformagfes de fundo, na prética da
Medicina: a mudanga do paradigma do diagnéstico e do tratamento para o da
predicéo e da prevencdo da doenca (Zimmern, 1999).

O cariz antecipatério desta nova vertente médica converte-a numa ciéncia
de ponta e abeira-nos de um futuro em que, idealmente, a Medicina serg, cada
vez mais, dirigida a pessoas saudaveis.

A Medicina Preditiva corresponde, certamente, a um novo Paradigma da
Ciéncia Médica e, por comparacdo com a sua congénere preventiva, tem uma
accao mais prematura, dado que antecipa, em termos probabilisticos, o
aparecimento da condicdo médica e, em certos casos, 0 modo como a mesma se
manifestara.

Os testes preditivos de ADN déo, assim, informacdo sobre o estado de
saude futuro de uma pessoa assintomética, sendo, como tal, muito diferentes
dos exames médicos que, geralmente, dizem respeito ao estado de salude
presente (Evers-Kiebooms et al ., 2000).

A possibilidade de uma pessoa ficar a saber, antecipadamente, o que o
futuro lhe reserva, em particular sobre a heranca de uma doencga, é uma
experiéncia nova, que levanta inimeras questdes sobre a visdo tradicional dos
aspectos psicol 6gicos que acompanham o seu ciclo de vida (Williams, Schuitte,
Evers, & Holkup, 2000).

As multiplas implicagdes das afeccdes genéticas impdem a realizagdo de
investigagdes de natureza interdisciplinar e justificam a crescente atencdo que
Ihes vem sendo dedicada pelos psicélogos, no &mbito de uma nova area
cientifica — a Genética Psicossocial. Esta area emergente destina-se a
investigacdo dos aspectos psicossociais inerentes as afec¢des de ordem
genética e respectivos testes preditivos (assim como aos programas de rastreio
e registo de susceptibilidades genéticas), envolvendo, em especial, as pessoas e
as familias em risco genético (Harper, 1993).

Nesta promissora area de investigacdo, é evidente a necessidade de identi-
ficar as dimensBes psicol dgicas e sociais, que se relacionam, directamente, com
0s problemas genéticos e com 0s programas especialmente desenvolvidos e
vocacionados para prestar assisténcia (médica, psicoldgica e social) a todos
aqueles que pretendam obter informag&o quanto ao seu estatuto genético.

Testes genéticos

Em sentido lato, os testes genéticos permitem detectar a presenca/auséncia
(ou a dteragcdo) de uma determinada sequéncia génica, cromosoma ou produto
génico, ou a probabilidade de desenvolvimento de doencas genéticas.
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Os testes genéticos podem ser realizados a fim de: (1) predizer o risco ou a
susceptibilidade para uma doenca (testes pré-sintomaticos e testes de suscepti-
bilidade); (2) identificar portadores (testes do estado de portador); (3) fazer o
diagnostico pré-natal (testes de diagnéstico pré-natal); (4) confirmar o
diagnéstico clinico (Task Force on Genetic Testing, cited in Holtzman &
Shapiro, 1998; Wieand, 1999).

Entre os testes genéticos que surgiram para as doencas autosdmicas
dominantes, de inicio em idade tardia, coube & doenca de Huntington (DH) a
precedéncia sobre outras condi¢cdes hereditérias, que viriam, também elas, a
dispor de técnicas de deteccdo pré-sintomética, como € o caso da
polineuropatia amiloidética familiar (PAF), ou vulgo doenca dos pézinhaos, das
ataxias hereditérias (e.g., doenca de Machado-Joseph, DMJ), ou de algumas
formas de cancro hereditério (CH), incluindo o cancro da mama, o cancro dos
ovarios, o cancro colorectal e o cancro datiréide.

A experiéncia com o teste pré-sintomatico da DH (cujo gene e mutagéo
especifica foram identificados, em 1993) oferece um modelo valido para outras
doengcas genéticas deinicio tardio, tal como os CH (Dudok de Wit et a., 1998), e
0 processo de recolha sistemética de dados, em todos os testes pré-sintomaticos
da DH, constitui um importante registo da experiéncia inicial deste novo
campo que € a Medicina Preditiva (Harper, Lim, & Craufurd, 2000).

Os extraordinérios avangos ocorridos ao nivel da Genética Molecular
tornaram possivel a redlizacdo de testes genéticos de susceptibilidade para os
CH (Collins & McKusick, 2001; Frank & Skolnick, 1999; Holtzman &
Marteau, 2000; Marteau & Lerman, 2001). Estas técnicas permitem a deteccao
apropriada do risco genético, anos antes do desenvolvimento do cancro, o que
contribuira, através da implementacdo de medidas profiléticas, para a desejavel
reducdo significativa da mortalidade por este tdo grave problema (Marteau &
Lerman, 2001).

As formas hereditarias do cancro correspondem entre 5 a 15% dos casos
(GeneWatch UK, 2002) e incluem, como ja mencionamos, 0 cancro da mama,
dos ovérios e do colon. De entre estes, o cancro do colon e o cancro da mama
correspondem as formas hereditérias de cancro mais comuns (Aktan-Collan,
2001).

Com a continua descoberta de genes que predispdem ao aparecimento de
doencas comuns como o cancro, a doenca de Alzheimer, a doenca cardiaca e a
diabetes, espera-se que os testes de susceptibilidade genética venham a
constituir, num futuro préximo, os principais testes a ser oferecidos a popul agcéo
(Harper et al., 2000; Marteau & Croyle, 1998).

Doencas neurol égicas autosdémicas dominantes e cancros hereditarios

O Quadro 1 resume as principais caracteristicas das condi¢bes médicas
referidas.
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As doencas expostas no quadro anterior sdo similares, no que respeita ao
padréo hereditario de transmissdo — autosomico dominante (i.e., existe um
risco genético de 50% de cada filho herdar, do progenitor afectado, o gene
responsavel pela doencga e de a vir a desenvolver, com maior probabilidade, ao
longo da vida), a disponibilidade de um método de deteccdo precoce
pré-sintomatico, a idade em que surgem os sintomas da doenca e em que é
possivel realizar o diagndstico (usualmente, a idade adulta, a excepgdo do
CCR).

A DMJ e a PAF sdo doencas de origem na populacdo portuguesa (Coelho,
1996), estdo concentradas em regides especificas de Portugal e difundidas em
varios pontos do mundo onde os portugueses foram marcando a sua presenca.

Porém, os CH, a DMJ e a PAF, ao contrério da DH, ndo implicam
deterioracdo mental. Além disso, ao invés do que sucede nestas trés doencas
neurodegenerativas, nos CH existem métodos de prevencéo precoce e de
tratamento/cura (com uma ressalva feita para a PAF, em que o transplante
hepético representa, para os portadores sintométicos, um recurso terapéutico,
embora ndo curativo).

I mplicacBes psicol 6gicas do estado de risco genético

A ameaca de uma patologia hereditéria causa significativo impacto
emocional tanto sobre os individuos em risco genético como sobre o grupo
familiar (Boutté, 1990; Fleming & Lopes, 2000; Kessler & Bloch, 1989;
Sequeiros, 1998).

O estado de risco para as doencgas genéticas e, em particular, para as de
inicio tardio, representa uma situac@o de sobrecarga emocional crénica (Bird,
1999; Sequeiros, 1989), impondo a exposi¢do prolongada a sentimentos de
incerteza e divida.

A sobrecarga psicolégica, familiar e econémica imposta as familias
afectadas por doencas neurol6gicas de inicio tardio, precede o inicio da doenca
propriamente dita (Sequeiros et al., 1998).

Lopes e Fleming (1998) descrevem, tendo por base a sua experiéncia com
doentes com PAF e seus familiares, uma transmissibilidade genética e uma
transmissibilidade psicoldgica da doenca, as quais podem ndo coincidir, na
medida em que, muito antes de qualquer sintoma fisico, a doenca ja imprimiu
as suas marcas. nas decisdes e projectos de vida, nos relacionamentos
interpessoais, na estrutura e na organizacdo pessoal e familiar.

A suspeicdo da presenca de uma doenca de desenlace fatal, pelo
desconforto emocional que provoca, aumenta o risco psicolégico e comporta-
mental (Liese & Larson, 1995). Pode haver a vivéncia de sentimentos de
vulnerabilidade e de fragilidade, assistindo-se ao menor envolvimento em
actividades especificas e em tarefas tidas, anteriormente, como gratificantes. S&o,
igualmente, comuns a vergonha e a culpa por ter (ou poder ter) transmitido o
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gene aos descendentes (Sequeiros, 1986, 1989; Wexler, 1979, 1984), ainda mais
acentuadas quando estas familias sdo alvo de discriminagdo e estigmatizacdo, por
parte da Sociedade (Boutté, 1987). Em familias onde foi diagnosticada a DH,
tém sido descritas reaccdes emocionais, como culpa, vergonha, depressio e,
até, comportamentos suicidas (Kessler & Bloch, 1989; Wexler, 1979, 1984).

Nas pessoas em risco para uma patologia genética (particularmente, se esta
for de manifestacao tardia), é, frequentemente, descrita a sindrome de
desespero-desamparo aprendidos (Wexler, 1984; Zagalo-Cardoso, 1995), isto
€, um estado persistente de sofrimento, permeado por sentimentos de
incontrol abilidade das dimensdes vegetativa, emocional e cognitiva da vivéncia
pessoal.

No a&mbito da investigagdo sobre as dimensdes socio-culturais da DMJ, a
antropbloga Marie Boutté considera que a experiéncia de estar em risco para a
DMJ e a permanente vivéncia no ténue limbo entre ser ou ndo portador “podem
ser experienciadas como uma segunda doenga familiar” (1990, p.843).

Aquela autora distingue, com muito pertinéncia, duas defini¢fes de risco
genético: 1) risco objectivo (isto &, valor concreto ou estatistico do risco), que
no caso da PAF, da DH e da DMJ é de 50% de probabilidades de cada filho
herdar o gene do progenitor afectado, e 2) risco subjectivo, assim designado
por se referir as crengas basicas quanto a probabilidade de ocorréncia ou
recorréncia da doenga em si mesmo e na prépria familia.

Recordemos, a propésito, que as teorias da avaliagdo (cognitiva) preconizam
gue as pessoas sdo influenciadas ndo tanto pelas situagdes, propriamente ditas,
mas mais pela avaliacdo que fazem das mesmas (Beck, Emery, & Greenberg,
1985; Beck, Rush, Shaw, & Emery, 1979). Assim sendo, a avaliacdo que as
pessoas em risco genético acabam por fazer do seu problema € focada, sobretudo,
na ambiguidade de que se reveste a situagdo genética (estado de risco) e ndo
tanto nas informacdes objectivas sobre o risco genético, o diagndstico ou o
prognostico da doenca (Lippman & Frazer, 1979).

Em individuos em risco para a DH, quando informados do estatuto de ndo
portador dos seus irméos, foi descrita uma alteracdo na percepcéo do seu
préprio risco, no sentido de um aumento da probabilidade de virem a
desenvolver a doenca (Fox et al., 1989). Esta interpretacéo subjectiva altera a
concepcdo do estado de risco e determina a auto-atribuicdo de uma suscepti-
bilidade genética acrescida.

Com efeito, a incerteza causada por um risco de 50% converte-se,
efectivamente, numa ameaga objectiva, potencialmente adversa, causando um
desconforto emocional s6 comparavel ao provocado pela certeza de vir a
desenvolver adoenca (Paterson & Neufeld, 1989).

Em suma, podemos sintetizar assim as principais implicagdes do estado de
risco genético (Quadro 2):
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Quadro 2
Principaisimplicactes do estado de risco genético
Emocionais
—Incerteza —Fragilidade
—Duvida —Vergonha
— Desconforto —Culpa
—Vulnerabilidade — Depressio
Comportamentais
—Mudangas nas decisdes e projectos de vida — Comportamentos suicidas
—Menor envolvimento em tarefas gratificantes
Sociais
— Discriminagéo
— Estigmatizacdo

Tomada de decisdo em contextos genéticos

O teste pré-sintomético pode ser experienciado como um acontecimento de
vida muito marcante e altamente significativo (Hayden et al., 1988), pelo
conjunto de dilemas emocionais e decisionais que se colocam as pessoas em
risco paraadoencga (Motulsky, 1994).

A DH constitui, como ja dissemos, um modelo bastante representativo da
complexidade das técnicas preditivas para condic¢des genéticas de aparecimento
em idade tardia (Dudok de Wit et al., 1998; Evers-Kiebooms et al., 2000;
Taylor, 2002; Tibben, 2002), isto porque: (1°) representa a afec¢do neurol6-
gica, de aparecimento tardio, para a qual o teste pré-sintomético se encontra
disponivel h4 mais tempo, abrangendo um grande nimero de pessoas; (2°)
existe profusa investigacéo psicossocial sobre a DH (Huggins et al., 1990); (3°)
a experiéncia com o teste pré-clinico desta condic&o tem sido aplicada a outras
doencas genéticas, com o mesmo padréo hereditario de transmisséo, e € a
melhor referéncia para a prética de testes pré-sintoméaticos de doencas neuro-
genéticas graves (Bird, 1999).

Model os de tomada de decisao

O processo de tomada de decisdo, em situacBes que envolvem o risco de
desenvolver uma doenca, pode ser concebido como uma actividade cognitiva que
€ mediada por poderosas respostas emocionais (e.g., apreensdo e preocupacao,
medo e ansiedade), ndo sendo, portanto, uma questdo propriamente racional
(Timmermans & Henneman, 2002a).

De entre os modelos decisionais considerados, no ambito da Psicologia da
Salde, podemos salientar o Modelo de Crencas na Salde (Health Belief Model)
de Rosenstock (1974) e a Teoria do Comportamento Planeado de Ajzen (1985).

Segundo o0 Modelo de Crencas na Sallde, as ac¢es em prol da salide (e.g.,
diagnéstico precoce de anomalias genéticas) ou a motivacao para recorrer a
cuidados médicos vao depender das significacdes atribuidas a doenga, da
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percepcdo da eficacia e dos custos do procedimento médico. Este modelo
procura integrar construtos de natureza cognitiva (susceptibilidade e gravidade
da doenca percebidas) e de indole motivacional (ponderacdo dos
custos/beneficios), que sdo inerentes a escolha de acgBes promotoras da salde.

E, muito provavelmente, o modelo psicossocial e cognitivo-afectivo-
-motivacional mais usado para abordar o processo de tomada de decisBes das
pessoas, quando confrontadas com problemas genéticos. Com efeito, é um
modelo de valor-expectativa, que foi concebido para “explicar as accdes das
pessoas face aos cuidados de salde em condicdes de incerteza” (Harrison,
Mullen, & Green, 1992, p. 107).

A Teoria do Comportamento Planeado €, por seu lado, outro modelo que
visa, igualmente, explicar e predizer os comportamentos orientados para a salde,
defendendo que a accdo comportamental € orientada pela intencdo e pela
percepcdo do controle (controle percebido) sobre esse comportamento. A
intencdo de empreender a conduta seria determinada pela atitude ou avaliacéo do
comportamento, bem como pelas normas subjectivas (isto &, por aquilo que a
pessoa acha que outros significativos pensam sobre 0 que ela deve ou ndo deve
fazer). A percepcdo do controle estaria relacionada com as crencas da pessoa
acerca da probabilidade de o comportamento conduzir aos resultados pretendidos
e da existéncia dos recursos necessarios para realizar esse comportamento
(Conner & Norman, 1995, cited in Timmermans & Henneman, 2002a).

Porém, estes modelos negligenciam, em maior ou menor grau, a
componente emocional, que caracteriza a maioria das decisdes genéticas. Dai o
interesse de outras perspectivas tedricas que valorizem o papel das emocbes e a
suaintegragéo, natomada de decisdo em situagOes de incerteza.

A Teoria do Conflito da Tomada de Decisdo de Janis e Mann (1977) refere
o conflito decisional gerado pela oposicéo entre tendéncias para aceitar e para
rejeitar determinada opg&o. Estas forcas conflituosas tém n&o apenas uma
origem afectiva, mas também causam pronunciado mal-estar emocional, para o
gual contribui a antecipacéo das perdas inerentes a cada escolha que a pessoa
fizer. Esta teoria evidencia, ainda, como a sobrecarga emocional do conflito
decisional condiciona a avaliagdo (cognitiva) da informacdo relevante para a
decisdo. De acordo com esses autores, na presenca de elevados niveis de
sobrecarga, ocorrem padrdes mal-adaptativos de tomada de deciséo, que
incluem a procrastinacdo (0 atraso na escolha da opcéo), a hipervigilancia (a
excessiva procura de informacdo) e o evitamento defensivo (0 esguecimento e
a desatenco selectivos).

Certos autores (e.g., McAllister, 2002) vém questionando a aplicabilidade
destes modelos a predicéo das atitudes das pessoas, em elevado risco genético,
face aos testes preditivos, dado que a maior parte deles foram desenvolvidos a
fim de predizer o envolvimento em comportamentos promotores da saude,
podendo ndo ser apropriados ao caso especifico de alguns testes genéticos que
ndo conduzem, de formadirecta, & promocéo da salide.
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Assim, foram sendo desenvolvidos alguns modelos psicossociais,
concretamente para estes casos, como o0 que foi sugerido por Marion
McAllister (2002), para o teste genético do cancro colorectal ndo polipético
hereditario. Este modelo foi elaborado a partir da andlise qualitativa de 55
entrevistas de pessoas pertencentes a familias com aquele diagnostico médico.
Este novo modelo emerge do conceito de engagement (no original), isto é, do
grau de envolvimento afectivo e cognitivo do individuo com risco acrescido de
vir a desenvolver cancro, gque influenciara as suas atitudes face ao teste de
susceptibilidade genética.

Sintese

Em geral, o processo de tomada de uma decisao face aos testes pré-
-sintomaticos revela-se bastante complexo (Evers-Kiebooms et al., 1989) e
intrincado pela confluéncia de multiplos aspectos psicolégicos e sociais (Bird,
1999; Palll, 1997), que resumimos no Quadro 3:

Quadro 3
Principais aspectos associados a tomada de decisdo em contextos genéticos
Emocionais
— Apreensio —Medo
— Preocupacdo —Ansiedade
Cognitivos
— Significagdes atribuidas a doenca: — Intengdo de empreender o comportamento:
« susceptibilidade « avaliacdo do comportamento
« gravidade * normeas subjectivas

— Percepcao daeficaciae dos custos dostestes genéticos  — Percepgéo de controle sobre o comportamento:
« probabilidade do comportamento conduzir ao
resultado esperado
* recursos pararealizar o comportamento

Comportamentais
— Procragtinagéo
—Hipervigilancia

Com vista a compreender, em especial, 0s aspectos psicossociais envol-
vidos, na adesdo aos métodos de diagnostico pré-clinico, por parte de pessoas
em risco genético, para algumas doencas neurogenéticas e cancros hereditarios,
procedemos a revisao bibliogréfica de um conjunto de titulos nacionais e
estrangeiros disponiveis, no panorama actual de conhecimentos. Em franco
contraste com a profusdo de literatura sobre a DH e os CH, foi desde logo
patente a escassez de estudos empiricos dos mediadores psicoldgicos e
comportamentai s implicados nos testes pré-sintoméaticos da DMJ e da PAF.
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Adesio aos testes genéticos

Doengas neurogenéticas de inicio tardio

De acordo com diversos estudos atitudinais (Evers-Kiebooms et al., 1989;
Kesder, Field, Worth, & Mosbarger, 1987; Markel, Young, & Penney, 1987,
Mastromauro, Myers, & Berkman, 1987; Meissen & Bercheck, 1987; Tyler &
Harper, 1983), realizados numa fase anterior a da oferta do teste pré-sintomético
da DH, aproximadamente 56% a 81% das pessoas em risco expressavam
interesse em redlizar este teste, apontando, como razbes mais salientes para a
suaintencdo, reduzir aincerteza, tomar decisoes futuras e informar os filhos.

Porém, investigacGes posteriores viriam a revelar uma diferenca acentuada
entre a intencdo de realizar o teste genético da DH e a efectiva realizacdo do
mesmo. Em alguns estudos, apenas 10% a 20% das pessoas em risco tinham sido
testadas (Craufurd et al., 1989; Jacopini, D’ Amico, Frontali, & Vivona, 1992).

No estudo de Evers-Kiebooms (1987), 59% a 79% dos individuos em risco
paraa DH afirmava vir arealizar o teste e apenas 13% o veio a fazer efectiva-
mente (Meissen et al., 1988).

Excepcionalmente, o nimero de pessoas em risco testadas na Holanda
(24%), baseado no nimero de pessoas registadas, € significativamente superior
(intervalo de confianga de 95%: 22,6-25,6%) aos nUmeros descritos, nomeada-
mente, por Bloch, Fahy, Fox, e Hayden (1989). Tal poder-se-a dever a
centralizagdo do aconselhamento genético da DH, até 1994, em Leiden, e ao
facto de, a partir desta data, as andlises de ADN para a doenca terem sido
realizadas num Unico laboratério (Maat-Kievit et al., 2000).

A discrepancia entre as predic¢bes iniciais de elevada procura do teste pré-
-sintomético da DH (Evers-Kiebooms & Decruyenaere, 1998) e a baixa taxa de
realizacdo do mesmo (estimada na ordem dos 5 a 20%) pode reflectir o receio
das pessoas receberem um resultado de portador, numa doenca com
manifestagdes clinicas devastadoras e sem terapéutica disponivel (Sujansky et
al., 1990).

Relativamente & DMJ, num estudo envolvendo 78 individuos (42 doentes e
36 individuos em risco), residindo nos Acores, realizado antes da implementacéo
do programa de teste pré-sintomético, 95,4% tinham conhecimento da natureza
hereditéria da doenca, embora apenas 41,6% estivessem a par do risco de herdar
a doenca; 83,3% dos individuos em risco referiram a intencdo de redlizar o teste
pré-sintomatico e 77,8%, no caso de serem portadores da doenca e perante uma
gravidez, fariam o diagnéstico pré-natal (Limaet al., 2001).

Cancros Hereditarios

Tal como foi observado, no contexto da DH, também as elevadas taxas de
interesse nos testes de susceptibilidade genética para os CH sobrestimaram a
sua utilizagdo real: no caso do cancro da mama e dos ovérios oscilou entre 10 a
55% e no cancro colorectal ndo polipético hereditério esta taxa foi de 43%
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(Keller et al., 2004). Porém, na polipose adenomatosa familiar, a procura do
teste foi muito mais elevada (77% para os homens, 93% para as mulheres; e
95% para as criangas).

No cancro da mama, a taxa média de adesdo ao teste genético foi de cerca
de 50% (Lerman et al., 1996), sendo bastante superior a da DH, que foi de,
apenas, 10% (Craufurd, Dodge, Kerzin-Storrar, & Harris, 1989). Uma
explicacéo possivel para esta diferenca pode residir no facto de, ao contrério do
gue ocorre naguela patologia tumoral, na DH o teste é inequivoco (Tibben,
2002), sem que exista a possibilidade de prevencéo ou de tratamento (Lerman
et a., 2002; Marteau & Croyle, 1998).

Croyle, Dutson, Tran, e Sun (1995) referem que as mulheres que
revelaram maior necessidade de obter certeza quanto ao seu estatuto genético
estavam mais interessadas em realizar o teste de susceptibilidade para o cancro
da mama, embora o seu interesse decrescesse quando informadas, explicita-
mente, quanto ao risco residual presente nas ndo portadoras.

Considerando familiares em risco para o cancro hereditéario da mama,
Struewing, Lerman, Kase, Giambarressi, e Tucker (1995) referem gque 95%
destes estariam “ definitivamente” ou “provavelmente” interessados em realizar
0 teste de susceptibilidade.

Nas 37 familias francesas estudadas por Julian-Reynier et al. (2000), apds
identificagdo da mutacdo BRCA1 na mulher afectada (caso index), 26,7%
(n=112) dos seus familiares em primeiro e segundo grau realizariam o teste de
susceptibilidade genética e, de entre os que frequentaram a clinica de genética
(31,7%; n=133), 84,2% (n=112) pediram para realizar o exame. Neste ambito,
as mulheres que eram familiares, em primeiro grau, do paciente index,
mostraram mais interesse no teste genético do que as outras.

Estudos com uma metodologia de selec¢do aleatéria dos participantes,
entre a populagdo de Utah, revelaram que 80% deles estaria “algo” ou “muito”
interessada em realizar o teste de susceptibilidade genética para o cancro do
colon (Croyle & Lerman, 1993). O risco percebido para o cancro do célon
estava correlacionado, de forma positiva, com o interesse em realizar o teste.

Sintese

No periodo anterior a efectiva implementacdo do teste pré-sintomatico da
DH, varias pesquisas com pessoas em risco genético sublinhavam o seu
interesse em ser submetidas ao exame. Mais tarde, porém, verificou-se que a
adesdo ao teste foi inferior a prevista, podendo esta diferenca ser atribuida a
repercussao emocional dos aspectos devastadores de uma doenca incuravel ou
ainda ao facto de a prospeccao inicial de atitudes ndo ser devidamente
acompanhada por sessdes informativas quanto aos riscos potenciais dos testes
genéticos.

A adesdo aos testes de susceptibilidade para os CH tem-se revelado, no
cdmputo geral, relativamente superior a da DH, o que pode dever-se, como
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iremos ver, as diferentes implicacdes genéticas e comportamentais de um
resultado de portador da mutagéo.

Preditores da adesdo aos testes genéticos

Preditores clinicos e socio-demogr aficos

A existéncia de medidas efectivas de tratamento ou prevencdo da doenca
pode aumentar a adesao aos testes genéticos (Evans, Maher, Macleod, Davies,
& Craufurd, 1997); pelo contrério, quando estas medidas sdo escassas ou
inexistentes, a taxa de adesdo parece ser muito reduzida (Marteau & Croyle,
1998). Um bom exemplo desta Ultima situacéo, prende-se com a adesdo ao
teste pré-sintomético da DH, que n&o tem ultrapassado os 10% (Craufurd et al.,
1989; Quaid & Morris, 1993). Ja no cancro da mama, em que existem
possibilidades de reduc&o do risco, de deteccéo precoce e de terapéutica, a
adesdo reportada por Kelly et al. (2004) corresponde a 89%. Neste caso, 0 uUso
do teste genético pode entender-se como uma resposta de superacdo, quando
essa acgdo € percebida como sendo favorecedora do controle sobre a prépria
doencga, nomeadamente, no que respeita as eventuais mudangas comporta-
mentais decorrentes do resultado e, em concreto, a vigilancia médica que
permite a deteccao precoce do cancro (Lerman et al., 2002).

No contexto da PAF, a adesdo ao teste tem vindo a ser, claramente,
influenciada pela possibilidade de realizar o transplante hepatico, modalidade
terapéutica que permite travar a progressdo da doenca: muitos consultandos
apontam como principal razéo para fazer o teste genético querer inscrever-se,
atempadamente, na lista de espera para transplante, caso o resultado do teste
seja positivo.

Na decisdo face ao teste pré-sintomatico da DH, observam-se diferencas,
em funcdo do género das pessoas em risco (Bloch et al., 1989; Harper et a.,
2000), notando-se a prevaléncia de mulheres entre as pessoas testadas
(Craufurd et al., 1989; Maat-Kievit et a., 2000). Esta informagéo é consistente
com os resultados de certos estudos (Evans et a., 1997) que indicam que as
mulheres tendem a procurar mais os testes genéticos de susceptibilidade para
os cancros hereditarios do que os homens. Alguns autores (Bloch et a., 1989;
Harper et al., 2000) sugerem uma explicacdo para estas diferencas, referindo
gue as mulheres tendem, tradicional mente, a envolver-se e a responsabilizar-se
mais, na vida familiar, em particular, nas decisdes procriativas e nos cuidados
aos filhos. Os homens terdo maior dificuldade em aceitar as implicacbes do
estado de risco e em lidar com as emocOes geradas por este estado, preferindo
negar a confrontar a questdo (Bloch et al., 1989).

Mastromauro et al. (1987) destacaram que o interesse pelo teste genético
da DH estava inversamente associado ao estado civil de casado e positivamente
correlacionado com o nimero de familiares afectados e com a precocidade de
aparecimento da doenga no progenitor.
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No caso dos CH, a gravidade da doenca (Evans et al., 1997) e as
experiéncias com familiares doentes (Dudok de Wit, 1997; Lerman et al.,
1996), tém sido, igualmente, salientadas como importantes determinantes para
aprocura dos testes genéticos.

Preditores psicol 6gicos

Os aspectos emocionais e a percepcao do risco pessoal (isto €, o risco
subjectivo) parecem influenciar mais a decisdo sobre o teste genético do que,
propriamente, o0 conhecimento do risco genético objectivo.

Doencas neurogenéticas de inicio tardio. Autores como Decruyenagere et a.
(1997) e van der Steendtraten, Tibben, Roos, van de Kamp, e Niermeijer (1994)
referem aimportancia de caracteristicas psicol 6gicas, como 0s meios de superacao,
o funcionamento do ego e o bem-estar emaocional, para explicar as diferencas,
nas intengdes e nos comportamentos face ao teste pré-sintomético da DH.

Entre as pessoas que optam por nao realizar o teste, destaca-se a
heterogeneidade dos seus estilos de superacdo: por um lado, h& as pessoas que
escolhem, deliberadamente, ndo fazer o teste e que lidam bem com aincerteza
€, por outro, as que apresentam evitamento face a doenca, ao risco genético e
ao teste (Decruyenaere et al., 1997).

Muitos estudos indicam que as pessoas que escolhem ser testadas tém
caracteristicas psicol dgicas favorecedoras de reac¢des emocionais positivas aos
resultados do teste, havendo como que um mecanismo prévio de auto-sel eccéo,
entre as pessoas em risco genético, que justifica as respostas psicol 6gicas
adaptativas encontradas (Kessler, 1994; Meiser & Dunn, 2000).

Segundo Evers-Kiebooms et al. (2000), as pessoas que optam pelo teste
genético apresentam maior robustez do ego e melhores meios de superacéo,
comparativamente com a populacdo em geral: reagem de forma activa, na
resolucéo dos problemas, tém um estilo mais optimista e procuram mais apoio
social; as respostas depressivas e de evitamento sdo idénticas as da popul acéo.

Contrariamente, as pessoas psicologicamente mais vulnerdvei's, que temem
0 risco de suicidio ou que antecipam sentimentos depressivos, no caso de
serem portadoras, tendem a rejeitar, mais frequentemente, o teste pré-
-sintomatico (Evers-Kiebooms, Swerts, Cassiman, & van den Berghe, 1989;
Mastromauro et al., 1987).

No programa Holandés, as pessoas que rejeitavam o teste pré-sintomatico
da DH, comparativamente as que 0 aceitavam, eram mais pessimistas,
esperavam um resultado de portador, antecipavam mais consequéncias
adversas desse resultado e encontravam-se mais deprimidas. A acrescentar,
ainda, que, na sua maioria, estas pessoas tinham ficado a saber do seu estado de
risco logo na adolescéncia (van der Steenstraten et al., 1994).

Alguns autores (Padl, 1996, 1997; Pall et al., 2000; Rolim, 2000) tém
abordado a adesdo ao teste preditivo da DMJ, numa vertente preliminar de
desenvolvimento de instrumentos de avaliagdo psicoldgica e de exploragdo dos
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preditores da realizagdo do teste. Certas caracteristicas e atitudes, como
aspectos da personalidade, a percepcao de custos e beneficios do proprio teste e
as atitudes face a0 casamento, aos filhos, a adopcéo e a interrupcéo voluntaria
da gravidez, sdo presumiveis preditores da adesao ao teste pré-sintomatico e da
adaptacdo ao seu resultado (Padl, Martin, & Sequeiros, 2000).

Certos estudos (Henderson & Maguire, 1998; Richards, 1993, cited in Pall
et al., 1999) destacam a influéncia das crencas e das representactes culturais
sobre a doenca, na decisdo quanto ao teste pré-sintomatico.

Cancros hereditarios. Alguns aspectos que poderdo influenciar a decisdo
de realizar ou ndo o teste genético incluem os elevados niveis de preocupacéo
acerca do cancro (Decruyenaere et al., 2000), as expectativas sobre os
resultados do teste (Kessler, 1994; Kessler & Bloch, 1989), e o desejo de
clarificar o estatuto genético dos filhos (Lynch et al., 1997).

O estudo de Lipkus, Iden, Terrenaire, e Feaganes (1999) permitiu concluir
gue o risco percebido e as preocupacbes com o cancro influenciavam mais o
interesse no teste genético do cancro do que o estado de risco objectivamente
calculado para cadaindividuo.

De acordo com Struewing et al. (1995), a estimativa da probabilidade real
de ter herdado a mutacéo ndo predizia o interesse em fazer o exame genético
para o cancro hereditario da mama, pois as pessoas com um maior risco
percebido seriam as que, com maior certeza, viriam a procurar o teste. De
facto, as pessoas que acreditavam ter herdado a doenca estavam mais
interessadas em realizar o teste do que as outras.

Nestes estudos foi detectada, portanto, uma tendéncia a sobrestimar o risco
pessoal para 0 cancro, 0 que, na opinido de Croyle e Lerman (1999) pbe em
guestdo se a tomada de decisdo face ao teste de susceptibilidade &, de facto,
baseada em informac&o objectiva e adequadamente compreendida.

Numa meta-andlise empreendida por Katapodi, Lee, Facione, e Dodd
(2004), com base nos resultados de 42 estudos, observou-se que as mulheres
gue percebiam um risco elevado de vir a desenvolver cancro da mama
procuravam, com maior probabilidade, realizar o teste genético ou mesmo a
mastectomia profil actica.

Numa investigagdo realizada por Kelly et al. (2004), com 106 mulheres,
descendentes de Judeus Ashkenazi, 50% das quais com um diagnostico prévio
de cancro da mama e/ou ovérios (nove participantes tinham tido cancro da
mama e do célon) e a outra metade apenas com histéria familiar de cancro, as
variaveis intencéo de realizar o teste genético (avaliada antes e apds o
aconselhamento genético) e a obtencéo do resultado apresentam correlactes
elevadas (r=0,53 e r=0,54, respectivamente), o que pode dever-se, segundo 0s
autores, a elevada motivacdo da amostra considerada.

Em situacBes de ameaca a salde, o modelo da auto-regulacdo (Leventhal,
Diefenbach, & Leventhal, 1992, cited in Decruyenaere et al., 2000) sugere que 0s
comportamentos orientados para a salde sdo influenciados pela representacéo
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dessas situagfes, a qual engloba componentes cognitivos e emocionais: em
concreto, a percepcado de susceptibilidade tem revelado estar positiva e
significativamente associada ao uso do teste genético BRCA1, em familiares
directos de doentes com cancro da mama e dos ovarios (Lerman et al., 1997).

O nivel de sobrecarga emocional, especificamente associada ao cancro,
tem-se mostrado altamente correlacionado com a realizag&o do teste de ADN,
embora, nesta relacdo, possa haver a intervencdo de outras varidveis, como a
percepcéo do controle sobre a doenca (Decruyenaere et al., 2000).

Foi observado, também, que a realizacdo do teste estava positivamente
correlacionada com o grau de informac&o quanto ao teste para o gene BRCA1,
a percepcdo de beneficios do teste e 0 elevado nivel de preocupacdo quanto ao
cancro, no pré-teste (Lerman et al., 1996; Lerman et al., 1997).

Num outro estudo (Lerman et a., 1999), as pessoas que aderiram ao teste
genético para o cancro do colon apresentavam um nivel de instru¢cdo mais
elevado, aém de terem participado num estudo anterior de ligagdo génica. A
presenca de sintomas depressivos, particularmente em mulheres, estava
associada aumataxa inferior de realizagéo do teste.

A percepcdo do risco genético, por parte de familiares de doentes com
cancro do colon foi considerado por Codori et al. (1999) como um bom
preditor da adesdo ao respectivo teste de susceptibilidade genética.

Sintese

A prospeccao bibliogréfica sobre os correlatos psicossociais e
demogréficos das atitudes face aos testes pré-sintomaticos da DMJ e da PAF
revela que a investigagdo é, ainda, muito escassa, ao contrario do que sucede
com aDH e os CH, sobretudo, em termos internacionais.

Da nossa revisao, ressaltam os seguintes preditores psicol 6gicos da adesio
aos testes genéticos (cf. Quadro 4):

Quadro 4
Preditores psicol 6gicos da adesdo aos testes genéticos

Aceitacdo Reeicao

— Elevada sobrecarga emocional (e.g., preocupagdo,  —Vulnerabilidade psicol 6gica (e.g., pessimismo, antecipa-
ansiedade, medo) associada adoenca ¢&0 de consequéncias negetivas do resultado de portador)
— Percepcao de susceptibilidade (e.g., elevado risco — Sintomas depressivos
genético) face adoenga
— Percepcdo de controle sobre adoenga — Evitamento face a doenca, a0 risco genético e ao teste
— Percepcao de (mais) beneficios (e de menos custos)
do teste
—Optimismo
— Robustez do ego
— Edtratégias activas de resolugdo de problemas
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O possivel efeito de auto-seleccdo descrito para as pessoas em risco para a
DH, que escolhem realizar o teste genético, impede a generalizacdo dos
resultados de estudos sobre o impacto psicol6gico desse teste a toda a
populacdo em risco genético (Meiser & Dunn, 2000). De resto, a mesma
chamada de atencéo deve ser feita para as restantes condic¢des neurogenéticas e
para os cancros hereditarios.

Implicacdes psicolégicas dos testes genéticos

A implementacdo de testes de avaliacdo genética traz reconhecidas
vantagens, mas tem, igualmente, implicacdes psicol bgicas negativas para as
pessoas e as familias (Evans, Skrzynia, & Burke, 2001; Gill & Richards, 1998;
Holtzman & Shapiro, 1998; Taylor, 2002, 2004). De facto, 0 processo de
testagem preditiva pode criar, exacerbar ou reduzir os problemas das pessoas
em risco (Codori & Brandt, 1994).

Num estudo comparativo do bem-estar psicolégico de participantes, no
programa Holandés de teste pré-sintomatico e aconselhamento genético, em
doencas autosdmicas dominantes de inicio tardio (DH, hemorragia cerebral
hereditaria com amiloidose tipo Holandés, polipose adenomatosa familiar,
cancro hereditéario da mama e dos ovérios), Dudok de Wit et al. (1998)
concluiram que as pessoas em risco para as doencas neurodegenerativas (DH e
hemorragia cerebral) apresentavam niveis mais elevados de ansiedade,
depressdo e mais queixas psicoldgicas do que as pessoas em risco para 0S
cancros hereditarios, numa fase prévia a realizagdo do teste pré-sintomaético.
Uma possivel explicagdo para estas diferencas pode residir no facto de as
doengas neurogenéticas mencionadas ndo disporem de tratamento ou cura,
assim como o curso prolongado e incapacitante da DH gerar, frequentemente,
sentimentos depressivos, e o risco de morte stibita por enfarte, nos portadores
do gene responsavel pela hemorragia cerebral hereditéria, favorecer senti-
mentos de desespero. No caso das sindromes hereditarias de cancro (polipose
adenomatosa familiar e cancros hereditarios da mama e dos ovarios) a
existéncia de cirurgia preventiva para os portadores modifica a perspectiva
vivencial de futuro e fomenta atitudes combativas face a doenca.

Os contornos especiais destes exames, em particular, a informacao
probabilistica contida no resultado e o potencial impacto deste no individuo e na
familia, sugere a necessidade de uma abordagem multidisciplinar, combinado o
aconselhamento genético e psicol dgico e o apoio social, as pessoas em ato risco,
com um cuidadoso exame clinico (Evers-Kiebooms et al., 2000).

Custos e beneficios dos testes genéticos

Doencas neurogenéticas de inicio tardio. A reducéo da incerteza tem sido
apontada como uma das principais razfes para fazer o teste genético da DMJ
(Rolim, 2000), da PAF (Fleming & Lopes, 2000) e da DH (Bird, 1999; Evers-
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Kiebooms et al., 1989; Tibben, Duivenvoorden, et al., 1993; Tibben, Frets et
al., 1993; van der Steenstraten et al., 1994).

As pessoas que decidem readlizar o teste e recebem o resultado genético
(independentemente da sua natureza) podem, segundo revelam alguns estudos
sobre a DH (e.g., Decruyenaere, Evers-Kiebooms, & van den Berghe, 1993;
Tyler et a., 1990; Wright, 2004), beneficiar da mitigagdo da ansiedade que
integra a vivéncia da situacéo de risco genético, conhecer o risco que 0s seus
filhos correm, ponderar as escolhas a fazer e optar pelas mais realistas. No caso
de participantes com idade igual ou superior a 50 anos, o pedido do teste pré-
-sintomético pode ser determinado pelo desgjo de informar os filhos adultos
gue pretendem procriar (Harper et al., 2000).

Bird (1999) sugere que a principal razéo parafazer o teste pré-sintomatico
da DH esta na procura de alivio para a ansiedade expectante da vivéncia do
risco de 50% de herdar essa grave doenca genética. Para muitas pessoas, é
preferivel obter um resultado, que lhes d& certeza sobre essa heranca, a viver
anos de sofrimento, perante o desconhecimento absoluto sobre o estatuto
genético. Nestas circunstancias, o teste pode ser considerado como uma forma
de gjuda ou de intervencao psicolégica (Tibben, 2002).

No estudo de van der Steenstraten et al. (1994), um consideravel grupo de
individuos rejeitou a realizacdo do teste pré-sintomético da DH, por recear um
resultado desfavoravel (i.e., de portador) e antecipar as suas consequéncias
negativas: maior sobrecarga familiar (sobretudo, para os filhos e o cdnjuge),
incapacidade em lidar com o resultado, diminuicéo da qualidade de vida,
depressao e ideacdes suicidas. Os ndo participantes sobrestimavam, também, as
desvantagens de um resultado de ndo portador, sobretudo, no que ele poderia
implicar de auto-culpabilizagdo, negacéo do resultado, enfragquecimento dos
lagos familiares ou incapacidade em resolver problemas anteriores.

Cancros hereditarios. Para as perturbacdes multifactoriais, que resultam
da expressdo de uma ou mais mutagdes génicas, e, possivelmente, da sua
interaccdo com factores ambientais (e.g., cancros), 0s testes genéticos gjudaréo
areduzir a ansiedade daqueles que recebem informagdo quanto ao decréscimo
do seu risco genético e propiciardo que os individuos identificados com um
acréscimo do risco genético possam tomar medidas preventivas (Tibben, 2002).

Na revisdo bibliogréfica empreendida por Van Riper e McKinnon (2004),
as autoras resumem, assim, as vantagens de fazer o teste de susceptibilidade
genética para o cancro da mama e dos ovéarios. a oportunidade de saber se
poder& transmitir a mutacdo aos filhos; o conhecimento sobre o risco individual
de vir a desenvolver a doencga; o alivio da incerteza associada ao desconheci-
mento sobre o préprio estatuto genético; a possibilidade de promover compor-
tamentos redutores do risco de cancro, nomeadamente, através da mudanca dos
estilos de vida.

Na sua investigagdo sobre o impacto psicossocial do teste genético, em
individuos em risco para o cancro colorecta, a finlandesa Katja Aktan-Collan
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(2001) reconheceu que as principais razoes para realizar o teste eram: reduzir a
incerteza, clarificar o risco genético dos filhos e planear o futuro.

As razbes mais desfavoraveis a redizacdo do teste de susceptibilidade para o
cancro da mama, englobam o aumento da preocupacéo relativamente aos fami-
liares e & possibilidade de vir a desenvolver a doenga, bem como o receio de
estados emocionai s negativos decorrentes de um resultado positivo (Tibben, 2002).

Sintese

A realizagdo do diagndstico pré-sintomético clama, sobre si, inUmeras
vantagens: a maior parece advir da possibilidade de reduzir a ansiedade; outra
tem que ver com a possibilidade de fazer escolhas responséveis e de tomar
decisOes reflectidas sobre as areas familiar, académica, profissiona e financeira.
Para os ndo portadores, serd, com certeza, recompensador saber que a doenca
ndo se manifestara, nem em si nem nos seus descendentes; para os portadores,
apesar de desvendar 0 estado genético, até ai causador de extrema sobrecarga
emocional, e da possibilidade de divulgar esse conhecimento aos descendentes,
ha que contar com as implicacfes psicol 6gicas desse diagnostico.

O Quadro 5 resume as principais implicacdes dos testes genéticos:

Quadro 5

Custos e beneficios dos testes genéticos

Custos (Desvantagens) Beneficios (Vantagens)

— Incapacidade em lidar com um resultado de portador —Reducdo daincerteza

—Diminuicao da qualidade de vida — Diminuicéo da ansiedade associada a vivénciado
estado de risco genético

— Depressto — Conhecimento do risco genético dosfilhos

— ldeagOes suicidas — Possibilidede de fazer escolhasredistas

— Culpa do sobrevivente — Possibilidade de planear o futuro

— Enfraquecimento dos lagos familiares — Possibilidade de empreender medidas preventivas da
doenca (no caso dos cancros hereditérios)

—Maior sobrecargafamiliar — Adopcao de comportamentos redutores do risco

—Maior preocupacio relativamente aos familiaresemrisco  associado ao cancro
— Incapacidade em resolver problemas

ReaccBes aos resultados dos testes genéticos

O resultado de um exame de diagnéstico pré-sintomatico, comunicado a
individuos saudaveis, tera, inevitavel mente, repercussfes emocionais,
familiares e sociais.

Doengas neurogenéticas de inicio tardio

A falta de tratamento eficaz para a DH representa uma fonte de sobrecarga
emocional acrescida, no caso de um resultado de portador dessa mutagéo, o
qual éirreversivel: “ndo ha fuga possivel apds o teste pré-sintomético: uma vez
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gue a pessoa receba a informacgdo ndo existe qualquer modo de ignorar esse
conhecimento” (Evers-Kiebooms, Cassiman, & Van den Berghe, 1987, p. 125).

De um modo geral, a experiéncia com os testes genéticos da DH mostra
gue as pessoas que optam por realizé-los beneficiam de algum alivio da
ansiedade prévia, independentemente do tipo de resultado (Tibben, 2002) e tém
uma certa tendéncia a minimizar o impacto desse resultado, no seu futuro
(Bloch et al., 1992; Codori & Brandt, 1994; Huggins et al., 1992; Tibben,
Duivenvoorden, et al., 1993; Wiggins et al., 1992).

Muitos estudos tém focado as reaccdes psicologicas de individuos que
realizaram o teste pré-sintomatico da DH (Bloch et al., 1992; Huggins et al.,
1992; Tibben, Duivenvoorden, et al., 1993; Tibben, Frets et al., 1993): sdo
unanimes ao considerar que muitas das consequéncias nefastas esperadas do
resultado de portador, como perturbacdes psiquiétricas (Kessler & Bloch,
1989) ou tentativas de suicidio (Farrer, 1986; Wexler, 1979), ndo se tém
manifestado ou tém registado uma frequéncia bastante escassa (K essler, 1994).

A baixa incidéncia de perturbagfes psicologicas, apos a recepcao do
resultado do teste genético, tem sido atribuida ao aconselhamento pré e pés-
-teste por profissionais especializados (Harper et al., 2000), bem como a
robustez psicol 6gica das pessoas que escolhem ser testadas (Kessler, 1994).

Num estudo longitudinal com a duragdo de 12 meses, iniciado em 1986,
em Vancouver, gque tinha como objectivo avaliar as reac¢fes psicoldgicas de
135 individuos em risco para a DH aos resultados do teste por analise de
ligacdo génica, Wiggins et al. (1992) observaram que as pessoas sem alteracdo
do conhecimento do seu estado de risco genético apresentavam, um ano depois,
niveis mais elevados de depressdo e mais baixos de bem-estar geral,
comparativamente com os portadores e os ndo portadores. Verificaram, ainda,
gue as pessoas que usufruiram de informacao genética, em comparagdo com as
que permaneceram na duvida, apresentaram ganhos psicol 6gicos aparentes.
Uma conclusdo possivel atirar deste estudo € que o conhecimento do resultado
do teste pré-sintomatico, mesmo sendo de portador, atenua a incerteza derivada
da vivéncia do estado de risco e d& a oportunidade a pessoa de (re)elaborar os
seus planos de vida.

Na investigacdo de Huggins et al. (1992), as pessoas que tomaram
conhecimento de um risco genético superior ao inicial eram, geralmente, mais
susceptiveis a respostas emocionais negativas, nos primeiros meses apés a
comunicacdo do resultado, enquanto que aquelas que receberam noticias de
decréscimo do risco tinham maior probabilidade de reagir de forma adversa,
varios meses depois da informacdo. Comparativamente com o grupo de
individuos, para os quais o teste de ADN ndo tinha implicado mudanca na
configurac8o do risco genético, os dois outros grupos, 12 meses depois da
execucdo do teste, revelaram indices inferiores de depressdo e aumento do
bem-estar psicol6gico, 0 que corrobora os resultados anteriormente mencionados
(Wigginset a., 1992).
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Pode acontecer que o resultado do teste pré-sintomético ndo esteja em
consonancia com os projectos e expectativas individuais (Tibben, Frets, et al.,
1993), desencadeando, subsequentemente, reac¢des mal-adaptativas. Esta
discrepancia pode explicar as reacgdes distintas e inesperadas ao resultado do
teste genético, por parte de 10% dos individuos, que receberam o resultado de
ndo portador da DH (Huggins et al., 1992), os quais enfrentaram dificul dades
psicoldgicas, em lidar com 0 seu novo estatuto, necessitando mesmo de
intervencao psicoterapéutica.

Tal como apontado noutros artigos (Bloch et al., 1989; Evers-Kiebooms,
1989; Evers-Kiebooms et al., 1989), o conhecimento do resultado do teste pré-
-sintomatico (mesmo se indicativo de um aumento de 25% ou mais sobre o
estado de risco inicial) parece gjudar a reduzir a incerteza e a dar oportunidade
para planear, atempada e apropriadamente, o futuro.

Num estudo de seguimento, com a duracdo de seis meses, apos a
divulgacéo do resultado genético a 63 individuos, que realizaram o teste pré-
-sintomético da DH (Tibben, Frets, et a., 1993), foi feita a reavaliacéo das suas
atitudes (e das dos cbnjuges) e dos motivos que presidiram a realizacdo do
teste, e determinadas as consequéncias individuais dos resultados. De um modo
geral, nenhum dos 63 individuos testados (24 portadores e 39 ndo portadores)
mostrou arrependimento pela decisdo tomada; entre eles, prevalecia, antes, a
opinido de que o teste tinha respondido as suas duvidas e auxiliado na area do
planeamento familiar, tal como tinham pretendido, quando decidiram fazer o
teste. No periodo subsequente a comunicacdo do resultado, ndo foram detectadas,
entre os nao portadores, reaccdes negativas ou perturbacdes psicol 6gicas
(Tibben, Frets, et al., 1993), o que vai de encontro ao descrito em estudos
anteriores (e.g., Bloch et al., 1992; Huggins et al., 1992; Meissen et a., 1988).

Tibben, Duivenvoorden, et al. (1993) evidenciaram gue 0s niveis de base
de depressdo e desesperanca eram melhores preditores, que os resultados do
teste genético, do funcionamento emocional e cognitivo (e.g., pensamentos
intrusivos), apds a recepcao do resultado.

Numa revisdo sistemética de 54 estudos sobre o impacto psicoldgico de
um resultado desfavoravel, em testes preditores do risco de desenvolvimento
de doencas como cardiopatias, SIDA, cancro, DH, diabetes, ataxia espinocere-
belosa, e osteoporose, Shaw, Abrams, e Marteau (1999) verificaram que a
maioria dos estudos reportava que os efeitos adversos, como sobrecarga
psicol6gica, ansiedade e depressdo, ocorriam imediatamente apés a avaliacdo
do risco e tendiam a dissipar-se com o tempo.

Um grupo de investigadores belgas (Decruyenaere et al., 1999) concluiu,
num estudo longitudinal realizado com 69 pessoas, que tinham sido testadas para
a DH, que cerca de 10% das pessoas testadas, portadoras e ndo portadoras,
apresentavam niveis médios de depressdo e/ou uma elevada pontuacdo para a
ansiedade, tendo as avaliacBes psicol égicas, no pré-teste, revelado ser os melhores
preditores do impacto psicol 6gico do teste, um ano apds a sua realizagao.
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Koji e Itoyama (1997) avaliaram as implicagfes psicoldgicas dos testes
genéticos de alguns tipos de ataxias espinocerebelosas (SCA), como a SCAl e
a DMJ. Para tal, administraram inventarios de ansiedade estado e trago e uma
escala de desiderabilidade social aos doentes e aos seus familiares em risco. Na
primeira avaliagdo realizada, os resultados mostraram que os doentes tinham
pontuagdes mais elevadas que os seus familiares; apés a realizagdo do teste
genético, ndo se observou um acréscimo significativo dos valores, tendo a
ansiedade estado decrescido nos ndo portadores. Foram encontrados resultados
similares em grupos de pessoas com doencgas mais graves (como a DH), excepto
no que respeita a reducao dos valores da ansi edade estado dos doentes.

No seu estudo sobre o impacto psicolégico do teste pré-sintomatico da
DMJ, em 19 consultandos, Fleming et a. (2004) verificaram que, para a grande
maioria deles, apds o conhecimento dos resultados genéticos, os valores da
depresséo e da ansiedade se situavam em niveis moderados, com tendéncia a
decrescer, ao longo do tempo, 0 que podera sugerir uma boa capacidade de
adaptacdo gradual ao estatuto de portador ou de ndo portador.

Relativamente a PAF, a possibilidade de transplante hepatico justifica
reequacionar as implicagfes psicoldgicas e terapéuticas do teste genético
pré-sintomatico e imp&e que os protocolos de aconselhamento genético se
diferenciem dos usua mente aplicados as doengas neurogenéticas, autosomicas
dominantes, de inicio tardio e incurdveis, como a DH e a DMJ (Sales-Luis,
Conceigéo, & Carvalho, 2003).

De facto, receber um resultado de portador da mutacdo responsavel pela
PAF podera representar uma mudancga positiva na qualidade e na esperanca
média de vida destas pessoas, possibilitando-lhes o transplante hepético, mal
surjam os primeiros sinais da doenca.

Cancros hereditarios

Os testes de susceptibilidade genética aos CH, para 0s quais podem existir
medidas de prevencdo e tratamento, assim como a reduzida penetracéo de
certos tipos de cancro em portadores do gene mutado, determinam diferencas
notorias, nas respostas ao resultado do teste, comparativamente com as
reaccdes aos testes preditivos de doencas neurogenéticas incuraveis.

Apenas h& pouco mais de 10 anos comegaram a ser investigados os efeitos
psicoldgicos dos testes de susceptibilidade genética para alguns cancros
hereditérios, sobretudo, para o cancro da mama e dos ovarios. Os resultados
apontam para poucas perturbacdes emocionais, apés o conhecimento do
resultado (Lynch et al., 1993), e para um impacto psicolgico dentro dos niveis
esperados (Croyle, Smith, Botkin, Baty, & Nash, 1997).

Porém, certos autores (Marteau & Richards, 1996) referem que o teste
genético pode causar mudangas psicolégicas em familias confrontadas com a
possibilidade de o realizar. Os riscos potenciais dos testes de susceptibilidade
para os CH da mama e dos ovérios incluem: perturbagdes psicoldgicas
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decorrentes do resultado de portador (culpabilizago pela possibilidade de
transmitir a mutacéo aos filhos) e de ndo portador (culpa do sobrevivente),
alteracBes na dindmica familiar, potencial perda da privacidade e discriminacéo
genética, despesas médicas acrescidas devidas a exames adicionais de
vigilancia médica e um falso sentimento de seguranca (Van Riper & McKinnon,
2004).

Num estudo realizado com membros de familias com cancro da mama
hereditario, Lerman et al. (1996) verificaram que os ndo portadores das
mutacBes BRCA1 apresentavam um significativo decréscimo dos sentimentos
depressivos e das dificuldades funcionais, quando comparados com 0s
portadores e com aquel es que ndo tinham sido testados. Nos portadores, porém,
ndo houve melhorias destes aspectos, entre o pré-teste e o seguimento.

De modo congruente aos resultados anteriores, Croyle et al. (1997)
observaram gue o0s portadores ndo apresentavam um acréscimo nos niveis de
ansiedade, desde a linha-de-base até a fase de seguimento.

Numa outra investigacdo, observou-se que as pessoas testadas, que tinham
subestimado o impacto emocional do teste de susceptibilidade, apresentavam
maior vulnerabilidade psicoldgica seis meses apds terem conhecimento do
resultado (Dorval et al., 2000).

McAllister (2002) sugere que as pessoas mais envolvidas com o risco
genético para o cancro colorectal ndo polipético hereditario (i.e., que
experienciam medo e ansiedade e acreditam ser portadoras da mutagdo), antes
da realizag&o do teste genético, estdo mais bem adaptadas a um resultado de
portador. Pelo contrério, as pessoas apenas parcialmente envolvidas (i.e., que
ndo experienciam medo e ansiedade e que ndo apresentam fortes crengas
guanto a ser portadoras) tendem a apresentar mais ansiedade, no caso de
receberem esse resultado.

Estes resultados néo sdo, porém, verificados nos estudos sobre a DH (e.g.,
Decruyenaere et al., 1999), segundo os quais a ansiedade pré-teste € o melhor
preditor de reac¢Bes psicol 6gicas adversas ao resultado do teste, independente-
mente da sua natureza.

Uma possivel explicacdo para estas diferencas pode ser dada pelas teorias
de superacéo (Lazarus & Folkman, 1984), de acordo com as quais a reaccao de
uma pessoa a situagdes ameacadoras depende da sua capacidade paralidar com
estas circunstancias e das respostas resultantes.

Appleton, Fry, Rees, Rush, e Cull (2000) investigaram as consequéncias
psicossociais, a longo-prazo, da informagéo de risco genético acrescido para o
cancro da mama, numa amostra de 25 mulheres com historia familiar da
doenca: apesar das variacdes observadas nos niveis de ansiedade e sobrecarga
emocional, sobretudo aguando da aproximagdo de uma consulta médica ou da
realizacdo de mamografias de rotina, poucas participantes relataram acentuada
preocupacéo e pensamentos intrusivos, no dia-a-dia. Relativamente as
estratégias de superacdo empregues, foi encontrado o evitamento cognitivo e
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reconhecido o seu papel na minimizagdo da ansiedade ao longo do tempo. Por
outro lado, as estratégias comportamentais, como a procura de conforto, em
momentos de maior ansiedade, e a adop¢do de um estilo de vida saudavel,
fomentavam a percepcéo de maior controle sobre o risco genético aumentado.
Os estilos de superagéo centrados no prablema (e.g., frequentar consultas
de vigilancia médica) e a superagdo centrada nas emogoes (e.g., minimizacdo
do problema) podem ser mutuamente facilitadores ou inibidores de reacctes
adaptativas ao resultado genético. A auto-estima e os sentimentos de controle
pessoal facilitam reaccGes adaptativas, enquanto que o descrédito nas aptidées
pessoais de superacdo esta associada a reacgdes negativas, como sentimentos
depressivos (Nordin, Lidén, Hansson, Rosenquist, & Berglung, 2002).

Sintese

Em suma, ndo é possivel prever todas as repercussdes emocionais que o
desvendar do estatuto genético tera sobre as pessoas testadas, nem é correcto
inferir, a partir da experiéncia com o teste pré-sintomatico da DH, que este é
um procedimento indcuo, de rotina (como qualquer outra andlise sanguinea) e
isento de riscos psicoemocionais, a curto e longo-prazo (Bird, 1999; Bloch et
al., 1992; Codori & Brandt, 1994; Wright, 2004).

Estudos longitudinais (e.g., Huggins et al., 1992; Tibben, Duivenvoorden,
et al., 1993; Tibben, Frets, et al., 1993; Wiggins et al., 1992) mostram que a
realizagcdo do teste pré-sintomatico para a DH pode trazer beneficios para a
salde mental das pessoas que tomam conhecimento do aumento ou da
diminuigdo da probabilidade de herdarem o gene responsavel pela doenca.

Os estudos que comparam os efeitos dos testes genéticos preditivos para
doengas neurodegenerativas e cancros hereditarios sdo, ainda, limitados.
Alguns resultados preliminares revelam que os individuos testados, em risco
para o0 cancro, apresentam menos perturbacées emocionais do que os individuos
testados, em risco para doengas que ndo dispdem de tratamento (Dudok de Wit
et al., 1998).

Comentériosfinais

Como vimos, 0s testes genéticos representam um avango extraordindrio da
Medicina, podendo ser usados para predizer doencgas genéticas e, em algumas
delas, permitindo o desenvolvimento de medidas preventivas e terapéuticas.

Os estudos iniciais sobre a adesdo aos testes genéticos pré-sintomaticos da
DH, realizados numa fase prévia a sua efectiva implementacéo, avaliavam as
intencOes expressas pelas pessoas em risco, as quais excediam a adesdo real
verificada ulteriormente.

Do mesmo modo, a investigacdo mais recente aponta para que o interesse
demonstrado pelas populagdes em risco para os CH sobrestima a taxa real de
realizacdo dos testes genéticos, a qual é consideravelmente mais baixa do que o
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esperado, oscilando entre 10 a 55%, no contexto dos cancros da mama, dos
ovarios e do cancro colorectal ndo polipdético hereditério.

Apesar de algumas investigacdes apontarem para idénticos niveis de
interesse pelos testes genéticos da DH e dos CH, é curioso notar que a
realizacdo do teste de susceptibilidade genética tem sido substancialmente mais
elevada que a do teste pré-sintomético paraa DH.

Quanto as reaccdes psicol 0gicas aos resultados do teste genético da DH, os
escassos estudos longitudinais realizados revelam que portadores e ndo
portadores diferem significativamente a curto-prazo, mas néo a longo-prazo,
guanto aos indices de bem-estar psicoldgico: os resultados apontam para a
reducdo dos niveis de sobrecarga dos ndo portadores e para mudancas pouco
significativas destes niveis nos portadores; por outro lado, os portadores ndo
evidenciam alteragfes quanto aos niveis de bem-estar psicolOgico prévio ou
apresentam, apenas, um aumento da desesperanca, a curto-prazo.

No caso dos CH, a experiéncia mais recente com os testes de susceptibi-
lidade genética justifica 0 menor nimero de publicagbes sobre o impacto
psicologico, a médio-prazo, do resultado do teste, sobre a tomada de decisdo
guanto as medidas de vigilancia médica e sobre realizacdo da cirurgia preventiva
em portadores da mutac&o.

Como vimos, a maior parte dos estudos incluem apenas participantes em
programas de teste genético e de aconselhamento genético, os quais
representam um grupo auto-seleccionado, e ndo consideram as reaccoes
psicoldgicas dos ndo participantes. Em pessoas psicologicamente mais
vulneraveis, 0s testes genéticos poderdo ter efeitos potencialmente adversos,
sendo importante, por conseguinte, facultar um atento apoio psicol égico prévio
e posterior.

Serd Gtil desenvolver estudos longitudinais sobre o impacto psicoldgico, a
médio e a longo-prazo, dos testes genéticos preditivos, em grupos mais
representativos da populacéo de pessoas em risco genético. Além disso, a
tomada de deciséo, quanto a comportamentos orientados para a salide (e.g.,
vigilancia médica, cirurgia preventiva), apos a deteccdo do estado de portador,
deve, igualmente, merecer o interesse da pesquisa cientifica

Outra area de pesquisa relevante é a do desenvolvimento de estratégias de
intervencdo psicoldgica, que garantam que a oferta de exames pré-sintomaticos
contribua para a reducdo do sofrimento causado pela doenca genética e pelo
risco genético, bem como para a melhoria da qualidade de vida das familias
confrontadas com esta realidade.

Espera-se que ainvestigacdo presente e vindoura contribua para a compre-
ensdo das respostas individuais aos testes genéticos e a identificacdo dos
factores que poderdo influenciar essas respostas. A medida que novos exames
de ADN venham aficar disponiveis para outras doencas genéticas e patol ogias
comuns serd cada vez mais importante explorar 0s modos como as pessoas € as
suas familias reagem ainformac&o sobre 0 seu estado de salide futuro.
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As caracteristicas particulares dos testes genéticos e o facto de gerarem
ndo apenas uma mudanca no estatuto genético, mas também na identidade
psicol6gica da pessoa, explica a importancia de serem oferecidos como um
servico clinico, no contexto de cuidadosos programas multidisciplinares.

Por todas as razdes aludidas, esperamos que esta revisdo tematica possa
contribuir para divulgar alcancar o conhecimento geral sobre os testes
genéticos e para difundir a recente &rea da Genética Psicossocial.

E possivel fazer convergir os interesses da Genética Psicossocial com 0s
da Psicologia da Salde, investigando aspectos ainda pouco explorados, como
as dimensdes psicoldgicas dos testes pré-sintométicos e de susceptibilidade
genética e as influéncias das variaveis psicossociais nos comportamentos
orientados para a promoc¢do da salde genética. Tal justifica, a nosso ver, ndo
somente o desenvolvimento de trabal hos tedricos de revisdo e estudos de meta-
-andlise, como também de estudos multicéntricos coordenados de investigagéo,
Ccompostos por equipas integradas em redes transnacionais de pesquisa.
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