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MEDICINA EVOLUCIONARIA
O Futuro Olhando o Passado

Serafim CARVALHO, Margarida ROSADO
RESUMO

A medicina evolucionaria ¢ uma ciéncia basica emergente que oferece varias perspectivas
para a compreensdo da saude e doenga humanas, sejam distirbios no ambito fisico, psi-
quico ou comportamental, encarando-os como resultantes de uma incompatibilidade entre
os estilos de vida e os ambientes actuais ¢ as condigdes sob as quais o homem evoluiu.
E objectivo do presente artigo definir e compreender a importancia da medicina evolu-
ciondaria no contexto das ciéncias bioldgicas e do comportamento humano bem como as
perspectivas de investigacdo neste campo.

Foi realizada uma pesquisa na Medline e PsycINFO entre os anos de 1996 e 2007, de
artigos publicados em lingua inglesa, utilizando as palavras-chave: evolutionary associada
a medicine, psychiatry, psychology, behaviour, health, disease ¢ gene. Foram seleccio-
nados 45 artigos de acordo com os objectivos do trabalho e experiéncia clinica dos
autores. Foi ainda consultada bibliografia de referéncia.

A medicina evolucionaria considera que o genoma ¢ os fenoétipos humanos foram selec-
cionados para ambientes paleoliticos, muito diferentes do contemporaneo, existindo uma
dissociacdo dramatica entre as nossas vidas actuais ¢ os nossos genes. Este desajuste
fomenta o desenvolvimento de varias doengas, comportamentos ¢ respostas emocionais
disruptivas. Estratégias evolucionarias protectoras adaptativas constituem, quando ex-
cessivas, a maior parte das sindromas nucleares das doengas ¢ perturbagdes comporta-
mentais actuais.

Embora possuidores de genes da idade da pedra, somos for¢ados a viver na idade espacial.
Com a abordagem evolucionaria, a medicina pés-moderna ¢ capaz de detectar as
vulnerabilidades, restri¢cdes, adaptagdes e mal-adaptagdes do homem, compreendendo melhor
as doengas actuais, particularmente as suas causas, a sua prevengdo ¢ o seu tratamento.

SUMMARY

EVOLUTIONARY MEDICINE

The Future Looking at the Past
Evolutionary medicine is an emergent basic science that offers new and varied perspectives
to the comprehension of the human health and disease, considering them as a result of a
gap between our modern lives and the environment where human beings evolve.
This work’s goals are to understand the importance of the evolutionary theories on
concepts of health and disease, providing a new insight on medicine investigation.
This bibliography review is based on Medline and PsycINFO articles research between
1996 and 2007 about review and experimental studies published in English, using the key
words evolutionary and medicine, psychiatry, psychology, behaviour, health, disease,
gene. There were selected forty-five articles based on and with special interest on the
authors practice. There were also consulted some allusive books.
The present human genome and phenotypes are essentially Palaeolithic ones: they are
not adapted to the modern life style, thus favouring the so called diseases of civilization.
Fitting evolutionary strategies, apparently protective ones, when excessive, are the core
syndromes of many emotional disruptive behaviour and diseases.
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Having stone edge’s genes we are obliged to live in a spatial era. With the evolutionary
approach, postmodern medicine is detecting better the vulnerabilities, restrictions,
biases, adaptations and maladaptations of human body, its actual diseases and its pre-

ventions and treatment.

INTRODUCAO

A medicina evolucionaria estuda, numa perspectiva
ampla, o modo como doengas médicas, perturba¢des men-
tais e comportamentos sociais disruptivos actuais podem
ter sido originados pela desadequagdo de protocolos gené-
ticos adaptativos e de estratégias comportamentais auto-
maticas de defesa e protecgdo. Define-se como o estudo
das consequéncias dindmicas da selec¢do natural sobre
as adaptagdes da linhagem humana reconstruindo igual-
mente a sua historia evolutiva e as suas consequéncias
para a satde e a doenga2. Assim a medicina evolucionaria,
ou medicina darwiniana constitui uma disciplina biomédica
fundamental', que inclui igualmente o estudo de estratégi-
as basicas evolucionarias que determinaram aspectos psi-
colégicos e sociaisprimordiais2.

A teoria evolucionaria fornece igualmente os dados
indispensaveis a compreensdo do funcionamento de to-
dos os seres vivos, tendo como cerne a questdo: podem
as explicacdes da fisiologia e do comportamento social de
um individuo saudavel derivar do modo como esse indivi-
duo se desenvolveu ao longo da evolugio”?

No essencial as teorias paradigmaticas evolucionarias
podem ser aplicadas na medicina segundo duas matrizes

de ideias: primeiro, através da teoria da descendéncia, re-
constroem-se as historias evolutivas da linhagem huma-
na; em segundo lugar analisam-se as consequéncias di-
namicas da selec¢do natural e seus produtos, adaptagdes,
mal-adaptagdes, vulnerabilidades, restrigdes e enviesamen-
tos. Ambas as tematicas sdo elementares, reflectindo as
dimensdes basicas da biologia moderna: a perspectiva filo-
genética e a adaptativa. As explicagdes evolucionarias sdo
obtidas segundo uma perspectiva histérica. Ao contrario
do raciocinio médico tradicional, onde sdo equacionadas
as causas imediatas de determinada patologia, na pers-
pectiva evolucionaria, rapidamente se levantam outras
questdes como: porque ¢ que a selec¢do natural ndo elimi-
nou esta doenga? Ou porque é que somos mais vulnera-
veis a esta doenca ou aquela complicagdo? Ou ainda, sdo
as respostas fisioldgicas a determinada doenga, defesas
adaptativas que de facto se desenvolveram ao longo da
nossa evolugio®? (Quadro 1.)

Apesar de reconhecida a sua importancia em areas
como a infecciologia e a genética, o seu pleno potencial
de utilizagdo em medicina ainda ndo foi percebido. De fac-
to a medicina actual ainda se restringe a uma analise pro-
xima dos objectos de estudo, considerando-os de uma
forma elementar ou de acordo com a sua ontogenia, sendo

Quadro 1 — 4s 4 dreas da Medicina Evoluciondria. Adaptado de NESSE RM: How to test evolutionary hypotheses about disease

(http://www.darwinianmedicine.org).

DOIS DIFERENTES OBJECTOS DE EXPLICACAO

DOIS TIPOS DIFERENTES DE QUESTOES

PROXIMAS
Explica como os organismos
funcionam pela descricdo das suas
estruturas, mecanismos e ontogenia

EVOLUCIONARIAS
Explica o estado actual dos
organismos, descrevendo como a
selec¢do natural modelou as suas
formas actuais e a sua filogenia.

DESENVOL VIMENTO/ HISTORIA
Explicagdo do estado actual em relagao a uma
sucessdo de eventos

ONTOGENIA
Descricao do desenvolvimento do organismo
desde a fecundagdo até ao completo
desenvolvimento
Explicacdes de desenvolvimento
Transformagdes sofridas desde a fecundagao até
ao ser final

FILOGENIA
Descricao da historia das espécies reconstruida
dos precursores fosseis e do DNA
Explicacdes Filogenéticas
Abordam as mudangas partindo de uma espécie,
ou de uma forma viva para outra

FORMAS ELEMENTARES
Explicagao relativa a morfofisiologia duma espécie

MECANISMO
Descricao de um organismo, das suas partes
constitutivas ¢ do modo como operam como um
todo
Explicacdes mecanicistas
Para reduzir uma parte ou o todo, como uma
combinac@o de aspectos fisicos.

ADAPTACAO
Explicagdo para as caracteristicas das espécies
baseada na vantagem selectiva por elas conferidas
Explicacdes Evolucionarias
Sobre o porqué de como um organismo € como
¢, na sucessao das espécies organicas
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premente uma revolucdo epistemoldgica do raciocinio cien-
tifico médico para abordar estes fenomenos numa pers-
pectiva evolucionaria, filogenética e adaptativa.

S6 a implementacao de programas envolvendo o pen-
samento e logica evolucionarios, quer na formagao de in-
vestigadores biomédicos quer em programas de formagao
clinica podera levar uns e outros a colocar questdes que

de outro modo ndo colocariam’.

Genes e Evolucao

E controverso estabelecer que entidades beneficiam
do processo de selec¢@o natural. Quem beneficia das adap-
tagdes operadas ao longo da evolug@ao? O gene, o orga-
nismo, a populagdo ou as espécies? Na verdade um meca-
nismo bioquimico pode ser vantajoso para os genes e neu-
tro ou deletério para o organismo. O exemplo mais estuda-
do ¢é o enigma do valor-C, i.e., o aparente excesso de
acido desoxirribonucleico (DNA) nas células, assumido
que ndo tem qualquer valor em termos genéticos, mas que
tera um efeito estabilizador dos cromossomas ainda des-
conhecido’.

S6 as inovagodes genéticas podem ser incorporadas na
memoria genética dos organismos, € a pressao selectiva o
mecanismo que pde a prova as variantes genéticas, favore-
cendo a sua persisténcia e difusdo dentro da linhagem des-
cendente. Argumentando que as adaptagdes beneficiam o
gene e secundariamente o organismo, alguns investigado-
res consideram o nivel genético como aquele sujeito aos
processos de selecgdo. Claro que o que beneficia o orga-
nismo geralmente beneficia os genes também, pois a sobre-
vivéncia e a reproducdo dos genes, depende da sobrevi-
véncia do organismo? e vice-versa. Outro aspecto funda-
mental da evolugd@o envolve o controlo temporal e espacial
da expressdo dos genes, com a transmissao de fenotipos
celulares aum nivel epigenético, o que se pensa ter tido um
papel fundamental em termos evolucionarios no desenvol-
vimento do cérebro, emergéncia da linguagem e nos pro-
cessos de aprendizagem®. A epigenética refere-se a todas
as modificagdes dos genes como mutagdes, adigdes de
moléculas ou metilagdes que alteram o modo como os genes
interagem com as moléculas de transcri¢do, permitindo a
sintese de umas proteinas em detrimento de outras. Um
aspecto particular da metilagdo de grupos de DNA leva a
distingdo entre genes herdados da mae ou do pai que sdo
seleccionados em bloco, processo designado por
imprinting. Os mecanismos epigenéticos, em particular os
imprinted genes, i.e. genes marcados, (genes com determi-
nadas sequéncias de DNA metiladas e cuja transcri¢ao ocor-
re em detrimento do alelo semelhante co-herdado, seleccio-
nando a célula ou os genes do pai ou os da mae para a

sintese proteica), assumem relevancia para explicar a
patogénese de determinados comportamentos, doengas
neuropsiquiatricas® ou ainda como possivel justificagio para
a manuteng¢ao de determinadas comunidades com doencas
genéticas graves com sucesso adaptativo, como o caso
dos judeus Ashkenazi, onde se pensa que a extrema especi-
alizagdo cultural e laboral se repercutiu em vantagem selec-
tiva evolucionaria que os preservaram ao longo das gera-
¢oes. Nesta comunidade o grupo de doengas genéticas do
armazenamento particularmente as esfingolipidoses e as de
defeito de reparacdo do DNA como a anemia de Fanconi e a
Ataxia-Telangiectasia, parecem conferir no estado
heterozigotico maiores capacidades intelectuais em parti-
cular do raciocinio mateméatico®-°.

Satide, Doenca e Evolucao

As doengas per si ndo sdo determinadas por razdes
evolutivas, mas resultam de algum tipo de vulnerabilidade,
¢ esta sim, tem uma explicagdo evolucionaria!?.

Chegados a este ponto ¢ premente a distingdo entre
explicagdes proximas e explicagdes evolucionarias de uma
determinada caracteristica. A explicacdo proéxima descreve
a ontogenia de uma caracteristica e a resultante anatomia
e fisiologia, e como ambas operam para atingir a fungao
daquele traco. A explicagdo evolucionaria descreve a filo-
genia da caracteristica e como esse trago confere vanta-
gens!%!1 aumentando as capacidades de sobrevivéncia e
aptiddo reprodutiva ou fitness. Varios sinais, sintomas e
sindromas clinicas e.g., febre, tosse, vomitos, diarreia, dor
em geral e sindromas dolorosas da coluna lombar’, hiper-
bilirrubinémia neonatal'2, sindroma metabélica, hiperten-
sdo arterial (HTA), diabetes!3, variagio individual da regu-
lagdo genética do citocromo P450, muitos casos de infer-
tilidade feminina e de abortos espontaneos, sindromas da
ansiedade, sindromas depressivas e psicoticas habitual-
mente consideradas como parte do problema, sdo reava-
liados a luz da teoria evolucionaria como tragos uteis que
permanecem latentes até serem necessarios ou estimula-
dos. Aceita-se que foram incorporados por selec¢do natu-
ral como fungdes ou estratégias, formando parte da solu-
¢do, resposta ou defesa do organismo a infeccdo ou ao
trauma. Geralmente estdo regulados pelo principio do
detector de fumo, isto €, se o custo de exprimir uma de tais
defesas ¢ baixo comparado com a eventual lesdo que se
produzird sem proteccdo, qualquer sistema optimo reagira
com muitos falsos alarmes. Este principio ¢ fundamental, e
decidir quando deve ser administrado um medicamento
para aliviar um determinado sintoma, impedindo a expres-
sao de tais defesas, pode ser um tema crucial para o futuro
da investigagio!%-14 .
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Um exemplo encontra-se logo ao nascimento, a icteri-
cia fisiologica neonatal ou do recém-nascido pode ser
explicada a luz da teoria evolucionaria como um fenémeno
com evidente vantagem selectiva pelas propriedades antio-
xidantes conferidas pela bilirrubina num organismo com
um sistema enzimatico imaturo'2-13. A bilirrubina seques-
tra radicais livres de oxigénio e anides superdxido que
podem potencialmente iniciar a degradagdo de proteinas,
acidos nucleicos e lipidos!®.

Igualmente as emogdes associadas ao parto assistido
tém uma heranga de cinco milhdes de anos da evolucao
hominidea e representam uma adaptagdo para as potenci-
ais complicagdes obstétricas relacionadas com a conquis-
ta do bipedalismo'. O bipedalismo associado a0 aumento
do volume craniano no género Homo ¢ as dificuldades
anatomo-fisioldgicas de parirem isoladas como os outros
mamiferos, colocou um desafio as fémeas hominideas, cujo
parto assistido conferia vantagens em termos de sobrevi-
véncia ao reduzir o medo, a dor e outros factores de stress
emocional. E universalmente reconhecido que a medicali-
zagdo excessiva do trabalho de parto, descurando os as-
pectos emocionais esta associada a maior nimero de com-
plicagdes obstétricas, depressdo pos-parto e abandono
prematuro do aleitamento materno®.

No mesmo sentido, as colicas abdominais, manifesta-
das por um padrio de choro que ¢ mais intenso no segundo
més de vida, podem ser entendidas na perspectiva evolu-
cionaria como um regulador do stress da crianca!. A fre-
quéncia do choro condiciona a frequéncia das mamadas e
tem implica¢des importantes no crescimento e sobrevivén-
cia. Ao garantir a satisfagdo das necessidades emocionais
da mae e do filho, diminuem ndo s6 a frequéncia como a
duragédo dos periodos de choro, o que em termos evolutivos
diminuia a probabilidade de ataques por predadores e au-
mentava a relagdo de seguranga. Em suma o choro encoraja
aalimentagdo, a proximidade afectiva, vinculo e seguranca,
representando um comportamento adaptativo!>.

Mas a perspectiva evolucionaria ajuda-nos a compre-
ender outros fendmenos e.g. a instalagdo mais precoce da
puberdade, fendmeno resultante de condi¢des epidemiold-
gicas e nutricionais extraordindrias que biologicamente
assinalam, em termos de desenvolvimento, a prioridade
na maturagdo sexual. Seria util que os clinicos olhassem
para este fendmeno como um paralelo evolucionario de
aceleragdo de maturagdo da nossa espécie ¢ estar alerta
para identificar possiveis consequéncias a breve e longo
prazo. De facto a maturidade sexual precoce também re-
presenta um maior periodo de tempo de exposicdo a
hormonas sexuais o que predispde a maior risco de neo-
plasias do sistema reprodutor’”.

www.actamedicaportuguesa.com

As caracteristicas genéticas que sdo benéficas na ju-
ventude ao permitir a reprodug@o bem sucedida, tornam-
se deletérias a medida que se envelhece. Este fenomeno
designa-se como pleiotropia, i.e. processo pelo qual um
gene controla varias caracteristicas, no caso trata-se de
pleiotropia antagonista. E este fenomeno que explica o
aparecimento da patologia geriatrica, nomeadamente a de
natureza imuno-inflamatéria como a aterosclerose!%. A acu-
mulagdo de mutagdes, tradeoffs (custo de opgao) i.e. velo-
cidade com que um gene desaparece da populacio, ¢ a
sua associacao aos efeitos pleiotropicos, explicam que por
exemplo se um alelo permite desviar mais energia para a
reprodug@o podera ter em sentido inverso menor capaci-
dade para reparacdo e manutengdo, sendo mais vantajoso
em termos de selecgdo. Assim menor energia sera posta
na manuteng¢do do organismo para a longevidade previs-
tal®. Por outro lado, o aumento da doenca neoplésica nos
idosos poderia ser justificado pela selec¢do de genes com
capacidade para regenerar os tecidos, os mesmos que in-
tervém nos mecanismos reprodutivos! Por este prisma, as
doencas relacionadas com a senescéncia e o proprio en-
velhecimento sdo o prego a pagar por um sucesso
reprodutivo e maior longevidade.

Em relacdo a menopausa, ela representa em termos
evolucionarios o limite de viabilidade dos ovocitos, pre-
venindo uma descendéncia com anomalias cromos-
somicas!>-!7. Por outro lado, representa um investimento
das mulheres na sua prole, filhos e netos, mais do que em
novos seres cujo risco de patologia se encontra aumenta-
do. Nesta fase da vida tem sido problematica a utilizagao
de terapéutica hormonal de substituigdo, sabemos que
existe um aumento do cancro da mama nas mulheres com
exposicdo hormonal em relagdo as sociedades onde esse
facto ndo ocorre, curiosamente parece ocorrer a mesma
situacdo nas mulheres que permanecem mais tempo sob
luz artificial durante periodos nocturnos!®. Também nio é
linear que a supressao estrogénica que acompanha a me-
nopausa represente de facto um risco acrescido de osteo-
porose e patologia cardiovascular. A etiologia de todas
estas patologias ¢ multifactorial e bastante relacionada
com os estilos de vida actuais ¢ dieta!”.

Como referimos ja, 0 nosso organismo evoluiu em con-
di¢des diferentes das actuais e muita da patologia que
atinge niveis epidémicos mundiais ndo ocorre por acaso.

No caso da asma, o nivel de IgE sérico total aumentou
ao longo da evolugao conferindo vantagens de sobrevi-
véncia face a multiplas infestagdes endo e ectoparasitarias.
Porque as infestagdes parasitarias sdo naturalmente
endémicas em todas as espécies, incluindo humanos, ¢é
possivel que a asma seja um problema relativamente re-
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cente e limitado aos mamiferos que reduziram dramatica-
mente a sua exposi¢ao a parasitas ao longo do ultimo sé-
culo. De facto verifica-se em tribos amerindeas que os
niveis de infestagdo parasitaria tém uma prevaléncia de
60% a 98% atingido os niveis mais elevados de IgE, sendo
a asma praticamente inexistente. Assim o fenotipo asma
parece ser o prego que o ser humano teve de pagar por um
aparente ganho na relagio hospedeiro-parasita!>-17.

Outras sindromas tém sido estudadas e.g. obesidade,
sindrome metabolica, diabetes mellitus tipo 2 e HTA. No
paleolitico aqueles que tinham mais apetite e capacidade
para acumular gordura sobreviviam melhor nos periodos
de escassez. Também no ambiente da savana: sal, agticar e
gordura eram escassos, pelo que o seu consumo era acti-
vamente procurado. Igualmente adaptativo era minimizar
o consumo energético. Por estes factos ¢ compreensivel
que evoluimos no sentido de comermos o que necessita-
vamos ¢ para fazermos o exercicio necessario para nos
mantermos vivos, mas tal s ¢ valido no paleolitico!®-20. A
luz da teoria evolucionaria também entendemos porque é
que certas medidas restritivas sdo contraproducentes pois
despertam mecanismos basicos de sobrevivéncia que eram
protectores nos nossos ancestrais, e.g. a voracidade no
caso das dietas hipocaldricas.

No nosso meio cosmopolita a HTA pode ter evoluido
como resposta a uma necessidade de aumentar o fluxo
sanguineo renal em resposta ao rapido crescimento do
homem, resultando em mais um efeito pleiotropico genéti-
co. Isto explica em parte porque ¢ que existe uma associa-
¢do entre a elevada estatura e a HTA, particularmente ob-
servada nos norte-americanos (nativos, negros ¢ cauca-
sianos) e nos samoianos. Outro ponto-chave no desen-
volvimento da HTA prende-se com o facto do equilibrio
hidroelectrolitico estar regulado para um estado de priva-
¢a0 de sddio. De facto é conhecida a ineficacia das medi-
das restritivas de so6dio no controlo da HTA nalgumas
etnias de raga negra ¢ do pacifico, que nao representa
mais do que uma mal-adaptagdo do rim a um aporte exces-
sivo de sal da dieta actual. Os factores de risco para as
doengas cardiovasculares t€ém assim diferentes pesos nos
vérios grupos étnicos e culturais!>-20-21,

Em relacdo aos eventos agudos corondrios existe con-
senso na sua variacdo circadiana, tendo sido verificada
nos varios estudos um pico de incidéncia entre as seis ¢
as oito horas da manhi, sendo o maior risco nas duas
primeiras horas apés o despertar'®. A razio para este
fendmeno encontra-se no aumento de catecolaminas, ten-
sdo arterial e ritmo cardiaco, concomitante com diminui-
¢do da actividade vagal ¢ da secreg¢do de melatonina nas
primeiras horas da manha. Existe de facto um sistema bio-

logico regido pelo ritmo circadiano dia/noite localizado na
glandula pineal, em parte fotodependente?2, mantido em
termos evolucionarios, provavelmente por conferir vanta-
gens. Apos o sono reparador nocturno, o nosso antepas-
sado paleolitico tinha de estar preparado para a caga e
luta, para se alimentar e defender dos predadores, para
isso todos os mecanismos neuroenddcrinos de resposta
ao stress teriam de estar plenamente activos.

Mas o fosso entre os nossos genes ¢ 0 ambiente que
criamos tém ainda mais consequéncias. Na sociedade ur-
bana 18% a 26% da populagao geral ird ter uma sindrome
da coluna vertebral em algum momento da sua vida. O
bipedalismo, evoluiu no sentido de preservar o ortostatis-
mo e uma elevada eficiéncia de movimentos, quer da cin-
tura escapular quer pélvica de acordo com as exigéncias
que os nossos ancestrais foram enfrentando. Tal era con-
seguido pela execug@o de amplos movimentos da pélvis
durante a marcha, mantendo estatica a coluna nos movi-
mentos de tor¢do ou rotagdo, sendo fundamental a manu-
tengdo da lordose lombar!>. As mas posturas, o sedenta-
rismo, a forma como se caminha, particularmente o calga-
do usado, produzem tensdes mecénicas que levam a ins-
tabilidade mais frequentemente das colunas cervical e lom-
bar. Parece claro que os programas de (re)educagdo de
postura ¢ marcha mantendo a lordose lombar, estabilizan-
do este segmento quando em carga e fazendo amplos movi-
mentos da pélvis sdo tUteis tanto na prevengdo como na
recuperacao das sindromes da coluna vertebral. O bipeda-
lismo determinou igualmente alteragdes craniofaciais que
condicionaram o desenvolvimento dos aparelhos respira-
torio ¢ estomatognatico dos hominideos e que sdo apa-
rentes na ontogenia humanas: na criancga a trompa de
Eustaquio é mais curta, mais estreita e mais horizontal do
que no adulto, ndo permitindo nem a drenagem nem a ven-
tilagao do ouvido médio; o crescimento e a postura verti-
cal associada ao desenvolvimento do estemocleidomas-
toideu e aumento do volume e pneumatizagdo da mastoide
levam ao progressivo aumento do canal e da sua verticali-
zacdo, diminuindo o risco de infecgdo. A otite media aguda
tao frequente nas criangas podem ter assim uma explica-
¢do evolucionarial.

O campo das doengas infecciosas ¢ considerado por
si s6 um paradigma evolutivo'. De facto na luta co-evolu-
cionaria, hospedeiro e agente patogénico utilizam essen-
cialmente os mesmos mecanismos moleculares genéticos
e imunoldgicos basicos?3. As solugdes standard do séc.
XX nao resolveram as questdes da infecciologia. A pan-
demia do virus da imunodeficiéncia humana (VIR), o re-
crudescimento de doengas sexualmente transmissiveis
(DST) e as epidemias sazonais de influenza sdo disso um

www.actamedicaportuguesa.com


www.actamedicaportuguesa.com

Serafim CARVALHO et al, Medicina evoluciondria — o futuro olhando o passado, Acta Med Port. 2008; 21(6):591-600

exemplo. A enorme versatilidade evolucionaria destes e
de outros agentes, ¢ o desenvolvimento de resisténcia
aos antibidticos e antiviricos sdo problemas cuja possivel
solugdo passa pela mudanca de perspectiva e atitudes
perante a doengal>-23.

As hemoglobinopatias constituem igualmente um
paradigma evolucionario, particularmente a anemia de cé-
lulas falciformes no seu fenétipo heterozigotico, conferin-
do protec¢do contra a malaria. Hoje pensa-se que outras
doengas hematologicas como as alfa e beta-talassémias, a
sindrome talassémica HbE e o deficit em glicose-6-fosfato-
desidrogenase foram mantidas por desempenharem tam-
bém esse papel, sendo mais frequentes na populagéo resi-
dente na bacia do Mediterraneo, Africa e sudeste asiati-
co, onde se encontra o Plasmodium falciparum®.

Se pensarmos que no mundo bioldgico tudo tem uma
razdo evolucionaria para existir, decerto que muitos outros
exemplos serdo encontrados e a nossa perspectiva da medi-
cina tera novos horizontes a serem explorados (Quadro 1).

Estratégias (Psico)Sociais, Perturbacdes Mentais e
Evolugio

Sumariamente pode dizer-se que existe uma inter-rela-
¢do entre comportamentos humanos, pensamentos ou cog-
ni¢des reflexivas e emogdes, ¢ esta triade ¢ exclusiva e dis-
tintivamente humana. E possivel que o cérebro hominideo

tenha evoluido de um processamento cerebral neurofisio-
logico, desenvolvendo estratégias automaticas simples de
sobrevivéncia contra predadores e.g., luta, fuga e dissimu-
lacdo; e estratégias de adaptacao social entre conspecifi-
cos e.g., luta por parceiros sexuais, alimentos, territorio e
posicdo ou posto social. Os padrdes neurofisioldgicos
basicos, suporte das estratégias que conferiram van-
tagens, foram persistindo, ¢ ¢ bem possivel que muitos
deles subjazam ainda a muitos aspectos do funcionamen-
to psicoldgico e psicopatoldgico actuais.

Assim, certas sindromes psiquiatricas actuais podem
ser concebidas como mecanismos adaptativos para lidar
com desafios de vida, mecanismos ou estratégias que sdo
universais, ¢ s6 0 seu exagero, excesso, perturbacdo ou
aparecimento em contextos inapropriados que ¢ patologi-
co. Se admitirmos que existe uma vinculacao das doengas
ou perturba¢des mentais a mecanismos genéticos e evo-
lucionarios, o seu padrao sintomatico deve ter sido adap-
tativo na historia do homem®*24. Vistas deste modo, as
perturbagdes mentais podem ser divididas arbitrariamen-
te em quatro grupos2>. O primeiro consiste em perturba-
¢oes que exageram de algum modo estratégias adaptativas
e.g., evitamento de ameagas, exemplos sdo as perturba-
¢oes da ansiedade em geral, incluindo os quadros de pani-
co, fobias e a perturbag@o obsessivo-compulsiva (POC).
O segundo, inclui perturbagdes que podem conferir um

Quadro 2 — Principios da selec¢do natural aplicados a biologia humana na compreensdo de alguns aspectos da saude e da doenga

Principios da Selec¢io Natural

Exemplos

Nao ¢ possivel construir modelos perfeitos porque
implica 0 compromisso entre varias adaptagdes

Determinada doenga genética pode ser mantida se tal
conferir vantagens em determinados meios L

cistica
Muitos genes foram modelados de acordo com as
condi¢cdes de vida primordiais, i.e. estatuto de tibo 2
cagador/recolector versus condigdes de vida actual P
Genes ligados a reproducdo sdo favorecidos mesmo
com compromisso da satude/longevidade

Bipedalismo versus volume craneo-encefalico
Doenga das células falciformes, oe (3-talassémias, sindrome talassémico HbE,
deficit em glicose-6-fosfato, desidrogenase, doenca de Tay-Sachs, fibrose

Explicag@o para doengas cronicas actuais como obesidade e diabetes mellitus

Fenilcetonuria, hemocromatose, sindroma do X fragil, aterosclerose, doenca de
Alzheimer, hipertrofia benigna da prostata

Desenvolvimento de defesas quer naturais e.g., diarreia, febre, vomito,

Explica as lutas co-evoluciondrias entre homem-
hospedeiro e patogéneos

Os mecanismos de defesa biossociais contra perigos e
ameagas foram fundamentais para a sobrevivéncia

inflamacdo, quer terapéuticas e.g., antibidticos. Desenvolvimento de estratégias
de resposta dos patogéneos como a resisténcia aos antibioticos ¢ manipulagido
a varios niveis do nosso sistema imunologico para a sua sobrevivéncia

Explica p.ex. porque actualmente as fobias mais fiequentes se relacionam com
medos ancestrais, e.g. espagos amplos ou confinados, estar no escuro, estar so,
estar no meio de multidoes, trovoada, animais ou agua.

Adaptado de: HARRIS EE, MALYANGO A: Evolutionary Explanations in Medical and Health Profession Courses: Are You
Answering Your Students Why Questions? BMC Medical Educ 2005; 5-16 (http://wwwbiomedcentral.comlIl472-6920/5116)
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beneficio em certas circunstancias ambientais, como ¢é o
caso da depressdo, que funcionaria como estratégia de
autoproteccdo e restabelecimento da ordem social. O ter-
ceiro, engloba as perturbagdes como a esquizofrenia, que
reduzem a aptiddo reprodutiva sem aparente beneficio para
os seus portadores, porém com presumivel utilidade para
o grupo. Finalmente o quarto grupo engloba os proble-
mas relacionados com dependéncia por substancias.

Quanto as perturbacdes da ansiedade e.g., perturba-
¢do de ansiedade generalizada, perturbagdo de panico e
fobias, parecem derivar de um padrao de resposta de aler-
ta primitivo, comum a estimulos de ameaga. Um animal que
ndo sinta medo ¢ um animal morto, manter-se vigilante ¢
alerta ao menor sinal de ameaca deve ter sido um estado
sob enorme pressdo selectiva. As ameagas actuais mais
temiveis para o ser humano sdo: armas, veiculos motoriza-
dos, quedas e outros acidentes no domicilio e intoxica-
¢des. Porém, o que os doentes fobicos mais temem sao:
espacos confinados, alturas, o escuro ou espagos amplos
como na agorafobia; certos animais, geralmente inofensi-
vos e.g., aranhas, ratos, caes e cobras, como na fobia sim-
ples; e contextos interpessoais, como na fobia social. Em
criangas, entre 15% a 46% das fobias devem ser inatas?® e
parece evidente que os receios fobicos, irracionais e ex-
cessivos, ndo podem com facilidade ser aprendidos so-
mente por traumas, imitagdo ou aprendizagem vicariante.
Estes terdo tido para os nossos ancestrais um papel adap-
tativo, uma melhor capacidade para detectar uma ameaca
especifica seria fundamental para a sobrevivéncia, o que
explica o condicionamento muito facil destes receios ina-
tos em fobias.

A POC é representada por grupos de sintomas que sdo
em ultimo caso um conjunto de excessos de caracteristi-
cas pessoais que teriam um papel preponderante no su-
cesso dos nossos ancestrais e.g., cuidados de limpeza
(transformados em rituais de limpeza e lavagem); precau-
¢do com contaminacgdo (transfigurada em rituais de desin-
feccdo e evitamentos de contagio); preocupacdo com a
eficiéncia dos actos praticados (metamorfoseada em ritu-
ais de verificagdo); cuidados na arrumacao, arranjo e dis-
posicao dos objectos (transformada em rituais de meticu-
losidade e ordenalidade); ideias de bem-fazer e preocupa-
¢do com consequéncias futuras do comportamento actual
(modificados para obsessdes e compulsdes perfeccionis-
tas incapacitantes), podem ser a heranca de tracos alta-
mente adaptativos para a espécie. A POC pode ser assim
compreendida como o extremo de um continuum de estra-
tégias evolucionarias de evitamento de dano. O exagero
patoldgico da nossa capacidade de representar cenarios
futuros incluindo consequéncias imaginarias para os nos-

sos proprios actos, capacidade exclusivamente humana
incluida na fungdo metacognitiva, pode ser parte de um
conjunto de mecanismos psicologicos evolucionarios que
contribuem para a psicopatologia da POC.

Em relagdo a perturbagdo depressiva, a teoria evolu-
cionaria do estatuto, posto social ou ranking?’ propde
que deriva de uma resposta de derrota involuntaria adapta-
tiva a perda de estatuto, no contexto de um encontro ago-
nistico i.e., competigdo entre conspecificos para o0 mesmo
objectivo e.g., alimentos, parceiro, territorio ou posto so-
cial, denominada estratégia de derrota involuntdria. A
funcdo da adaptacao depressiva seria impedir que o per-
dedor ou derrotado, num estado de conflito, sofra mais
prejuizos e preserve a estabilidade e eficiéncia competiti-
va do grupo, mantendo a homeostasia social. Em circuns-
tancias de derrota e subordinagdo forc¢ada, inicia-se um
processo inibitério interno levando o individuo a cessar a
atitude competitiva e a reduzir o nivel de aspiragdo. Este
processo de inibi¢do ¢ involuntario e resulta em perda de
energia, humor depressivo, perturbagdo de sono, perda
de apetite, lentificagdo de movimentos e sentimentos de
inseguranca, caracteristicas tipicas da depressdo. A pre-
senca de um sentimento de derrota pessoal ¢ um forte
preditor de depressao clinica®. A capacidade especifica
para o reconhecimento e aceitacdo da diferenca de estatu-
to nos grupos sociais, representa uma vantagem evolucio-
naria, pois a agressividade ¢ reduzida, estabelecendo-se
garantias de acesso a recursos fundamentais como terri-
torio, alimentos e parceiros potenciais. Sao varias as van-
tagens evoluciondrias de viver em grupos e.g., a protec-
¢do que essa estratégia confere em relagdo a predadores,
cooperacdo nas cagadas, sucesso reprodutivo, ou protec-
¢do de outros grupos de hominideos. Viver integrado num
grupo tomou-se crucial para a sobrevivéncia. Assim a de-
pressdo terd surgido como um componente fulcral na re-
solugdo dos conflitos agonisticos. A situagao de vencido
no conflito funcionaria como uma sub-rotina de derrota®’.
Paralelamente a mania i.e., a psicopatologia referida ao
outro pdlo do humor com sintomas como: euforia ou exal-
tagdo, sentimentos de invencibilidade, energia sem limi-
tes, reducao do tempo de sono, também tera evoluido como
um componente do comportamento ritual agonista i.e., uma
sub-rotina de vitdria. A incidéncia maior € o curso mais
prolongado da depressdo em relagdo a mania e hipomania
sugerem que a selec¢do natural favoreceu a sub-rotina da
derrota em relagdo a sub-rotina de vitéria. Isto reflecte um
facto evidente na sociedade assimétrica onde existem po-
tencialmente mais perdedores do que vencedores.

Nas perturbagdes do espectro esquizofrénico e.g., per-
sonalidade esquizdide, esquizotipica, paranodide e esquizo-
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frenia, tém-se ponderado inumeras hipdteses etiologicas,
entre as quais solug¢des de tipo genético, como um gene
da esquizofrenia ou uma predisposigdo poligénica para o
espectro esquizofrénico. De qualquer modo, qual a vanta-
gem evolucionaria de um tal trago? Se as perturbagdes da
ansiedade resultam de estratégias de defesa contra preda-
dores e as perturbagdes do humor, depressdo e mania,
resultariam de estratégias competitivas entre elementos
do mesmo grupo, as perturbagdes do espectro esquizofré-
nico poderiam ter surgido de estratégicas mais recentes
de competicdo entre grupos. A hipotese da separagao de
grupos, group splitting, como estratégia evolucionaria
relacionada com esquizofrenia, defende que a fungéo ulti-
ma da diatese esquizofrénica seria a propensio para sepa-
racdo de um grupo humano em dois grupos incompati-
veis, quando o grupo original se toma demasiado grande.
Os grupos humanos, tal como outros grupos de animais,
viviam juntos até um niimero critico, 40-60 individuos, a
partir do qual, os recursos para a sobrevivéncia ja nao
eram adequados as necessidades, levando a separacdo
em dois grupos opostos. A questdo da lideranca do grupo
que se separa ¢ crucial, sendo necessario um lider com
carisma, aparentando um dom sobre-humano, sagrado,
suspicaz, radical e capaz de garantir a terra prometida
Pode presumir-se assim, que individuos com tragos do es-
pectro esquizofrénico possam ter tido vantagem selectiva.

A dependéncia de substancias surge como resultado
da co-evolugdo entre o desenvolvimento de emogdes € o
seu controlo por substancias sempre disponiveis no am-
biente. Por exemplo, o sistema receptor opidide cerebral
desenvolveu-se pela exposigdo a substancias psicotropi-
cas presentes nas plantas. As emogdes positivas traduzi-
das pela exposi¢@o a condi¢des que induzem a promessa
ou o aumento do bem-estar e conforto eram indicadores
de sucesso em termos de sobrevivéncia3?. Por outro lado,
todos os comportamentos que aumentam o prazer ou evi-
tam a dor estdo associados a actividades essenciais para
a sobrevivéncia e.g., comida, sexo, afecto, descanso ou
capacidades fisicas, foram decerto alvo de grande pres-
sdo evolucionaria!3. Tal como antes as substancias psico-
tropicas produzem estados de euforia com aumento das
capacidades que teriam sido uteis, hoje elas continuam a
actuar sobre os mesmos circuitos neuroquimicos, indican-
do uma sensagdo de maior capacidade ¢ bem-estar. Daqui
resulta que a procura deste tipo de substancias tome pre-
cedéncia sobre os verdadeiros estimulos de sobrevivén-
cia como 0 sono e a procura de alimentos>?. Assim, a depen-
déncia de substancias teria ocorrido como refor¢o negati-
vo ou mesmo como regulador emocional ao longo da his-

toria do homem?°.
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CONCLUSAO

A evolugdo ¢ hoje largamente percebida como o prin-
cipio organizador da vida no planeta'-!°. A medicina
evolucionaria propde considerar trés premissas funda-
mentais: primeira, o genoma e os fen6tipos humanos fo-
ram seleccionados para ambientes paleoliticos, muito di-
ferentes dos actuais; segunda, a evolugdo cultural é agora
demasiado rapida em relagdo aos ajustes genéticos, isto
¢, existe uma dissociagdo entre as nossas vidas actuais e
0s Nossos genes; terceira, este desajuste entre a nossa
biologia paleolitica e o estilo de vida actual fomenta o
desenvolvimento de varias doencgas, as doencas da
civilizagdo!2. Mas ndo estamos nos adaptados ao meio
que desenvolvemos? Afinal hoje existem cerca de 500
pessoas vivas por cada uma que existiu no fim da Idade
da Pedra. Estes nimeros ndo sero suficientes para mos-
trar o quanto estamos adaptados? A nossa distancia dos
estilos de vida ancestrais em termos de alimentagdo ¢
exercicio, podem de facto ser causadores de doenga, mas
a nossa escalada evolucionaria envolve conhecimento,
ciéncia, tecnologia em saude individual e publica que
nao pode ser subestimada. A medicina evolucionaria liga
o conhecimento da historia evolutiva do Homem e os
estudos transculturais por um lado, com os desenvolvi-
mentos biomédicos e clinicos actuais por outro. Aqueles
de entre n6s que adoptam esta perspectiva, defendem
que, somente ampliando a compreensdo da condig¢do
humana ao contexto evolucionario podera levar a uma
transformacdo na pratica médica com repercussdes po-
sitivas, tanto na morbilidade como na mortalidade, bem
como na satisfagdo e realizagdo social e emocional do
homem contemporaneo.
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