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APRESENTACAO

A obra “A Producéo do Conhecimento na Engenharia Biomédica” consiste em
um livro de publicacéo da Atena Editora, com 21 capitulos em volume Unico, nos quais
apresentam estratégias para as técnicas e tecnologias na producédo de trabalho em
saude.

As Tecnologias em Saude € um processo abrangente, por meio do qual sédo
avaliados os impactos clinicos, sociais e econdmicos das tecnologias em saude,
levando-se em consideracéo aspectos como eficacia, efetividade, seguranca, custos,
custo-efetividade, entre outros, a mesma deve ser compreendida como conjunto de
ferramentas, entre elas as ag¢des de trabalho, que péem em movimento uma acgao
transformadora da natureza. Desse modo, além dos equipamentos, devem ser incluidos
0s conhecimentos e acdes necessarias para opera-los: o saber e seus procedimentos.

Entretanto, o sentido contemporéneo de tecnologia, portanto, diz respeito aos
recursos materiais e imateriais dos atos técnicos e dos processos de trabalho, sem,
contudo, fundir estas duas dimensdes. Além disso, dado o grande desenvolvimento do
saber técnico-cientifico dos dias atuais, este componente saber da tecnologia ganha
qualidade estatuto social adicionais. Assim, novas tecnologias sdo lancadas no
mercado todos os dias e com isso as demandas pela incorporacéo pelo sistema de
saude geradas pelas industrias, pacientes e profissionais de saude, tém crescido e
continuara crescendo.

Com o intuito de colaborar com os dados ja existentes na literatura, este volume
traz atualizacbes sobre novas tecnologias que implementam melhores estratégias
terapéuticas, que podem inovar o tratamento dos pacientes de um modo mais pratico
e resolutivo, assim esta obra é dedicada tanto a populacéo de forma geral, quanto aos
profissionais e estudantes da area da saude. Dessa forma, os artigos apresentados
neste volume abordam: aplicabilidade da robotica em terapia para reabilitacdo de
pacientes com perdas de membros; jogo educativo para avaliagdo cognitivo-motor
de deficientes intelectuais, avaliacdo da resposta da frequéncia cardiaca de adultos
durante teste cardiopulmonar; tecnologias aplicadas a oftalmica como forma de
melhorar a qualidade de vida; exposicao a radiagao ionizante em cirurgias ortopédicas;
consideragdes sobre 0 espectro luminoso da descarga eletrocirirgica; desenvolvimento
de hidrogéis de quitosana associados a Ibuprofeno para liberagdo controlada; sistema
de identificacao de alimentos baseado em imagens de porc¢des alimentares; a hemolise
como fator interferente em parametros bioquimicos; planejamento em area estética de
implante instalado tardiamente pds exodontia - relato de caso clinico e epidemiologia
do Alzheimer.

Sendo assim, almejamos que este livio possa colaborar com informacoes
relevantes aos estudantes e profissionais de saude sobre diferentes tecnologias e
técnicas aplicada & saude, que podem ser usadas para aprimorar a pratica profissional,
e também para a populacédo de forma geral, apresentando informagdes atuais sobre



técnicas e tecnologias aplicadas a saude.
Nayara Araujo Cardoso

Renan Rhonalty Rocha
Maria Vitéria Laurindo
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CAPITULO 19

DOENCA DE ALZHEIMER: ESTIMATIVAS EM USUABIOS DO
SISTEMA UNICO DE SAUDE DO MUNICIPIO DE OSORIO/RS

Cristiano Serrano Tubelo Filho
Graduando em Biomedicina

Centro Universitario Cenecista de Osoério
Oso6rio-RS

Gabriel Corteze Netto

Doutor em Bioquimica

Centro Universitario Cenecista de Osorio
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Camilla Lazzaretti

Doutora em Neurociéncias

Centro Universitario Cenecista de Osorio
Osério-RS

RESUMO: Este estudo €& uma pesquisa
epidemioldgica transversal e retrospectiva. O
objetivo foi avaliar a prevaléncia e incidéncia
da doenca de Alzheimer (DA), do ano de 2010
a 2016, em individuos acima de 60 anos de
idade, cadastrados no sistema Unico de saude
do municipio de Osoério/RS, Brasil. Foram
coletados dados de prevaléncia e incidéncia
do numero de casos da doenca, por meio de
valores absolutos e porcentagem do total da
amostra. O trabalho obteve aprovacédo do
comité de ética em pesquisa sob o0 numero
de parecer 1.324.451. A doenca mostrou-se,
aparentemente, maior em quantidade no sexo
feminino com relacéo ao masculino. Dos 10.497
pacientes de ambos o0s sexos cadastrados
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no SUS, obteve-se 333 casos em homens e
mulheres entre 2010 e 2016, cujo ano mais
incidente foi 2013. Este estudo discutiu também
evidéncias de fatores etioldgicos associados
a doenca: (i) genéticos, como o gene APOE4
que oferece maior probabilidade de niveis
elevados de peptideo B- (i) e
ambientais: possivel manuseio de agrotoxicos

amildide;

pela populacado rural e o aparecimento de DA
Nno municipio.
PALAVRAS-CHAVE:
Epidemiologia.

Alzheimer; Idosos;

ABSTRACT: This is a cross-sectional and
retrospective epidemiological study. Its objective
was to evaluate the prevalence and incidence of
Alzheimer 's disease (DA), from 2010 to 2016,
in individuals over 60 years of age, enrolled in
the single health system of the municipality of
Osoério, RS, Brazil. Prevalence and incidence
data were collected on the number of cases of
the disease, by means of absolute values and
percentage of the total sample. The work was
approved by the research ethics committee
under the number 1.324,451. The disease was
apparently larger in quantity in the female than
in the male. Of the 10.497 patients of both sexes
enrolled in SUS, 333 cases were obtained in
men and women between 2010 and 2016,
the most incident year being 2013. This study
also discussed evidences of etiological factors
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associated with the disease: (i) genetic, such as the APOE4 gene that is more likely
to have elevated B-amyloid peptide levels; (ii) and environmental: possible handling of
pesticides by the rural population and the appearance of AD in the city.

KEYWORDS: Alzheimer; Seniors; Epidemiology.

11 INTRODUCAO

A doenca de Alzheimer (DA) é uma doenca neurodegenerativa progressiva
altamente prevalente em idosos (CAMARANO, 2002; AMADO, BRUCKI, 2018).
Sua etiologia € idiopatica, entretanto aspectos ambientais e genéticos podem estar
envolvidos no seu aparecimento. Os genes implicados podem ser: (i) presenilina-1
(PSEN-1), que junto ao PSEN-2, (LANOISELEE, et al., 2017), tais genes, estao
relacionados ao aparecimento da doenca precoce (HOU, et al., 2016; ROSENBERG,
et al., 2016); o gene (ii) APOE relacionado com o acometimento da doenca ap6s os
65 anos de idade, codifica a proteina apolipoproteina E, a qual auxilia o transporte
de lipidios e possui funcao de reparo cerebral. (BELLOY et al., 2019; TANZI, 2012;
ALTMANN, et al., 2014). Ja os fatores ambientais associados podem ser: (i) idade
avancada (acima de 65 anos); (ii) sexo feminino; (iii) estilo de vida e (iv) manuseio de
substancias neurotoxicas como os agrotdxicos em populagdes rurais (RICHARDSON
et al., 2014; ABRAZ, 2019). Ja é relatado em um estudo de Silva et al., (2011)
realizado na regido do Vale do Jacui no RS, que moradores da zona rural, tiveram
maior prevaléncia e DA, e observou-se que esta populagédo realizava o0 manejo de
agrotoéxicos.

A DA caracteriza-se por perda de memoria (MEM) recente e deméncia. Estes
sintomas sao levados por atrofia cortical e hipocampal, com relativa preservagao do
cortex primario. Inicialmente os sinais se instalam de forma progressiva causando
desorientacéo espacial, déficits cognitivos e executivos, disturbios de linguagem
(anomia), estados de confuséo e psicoses. No estagio mais severo, o quadro evolui para
déficits motores e fisiolégicos (CARANELLI; BARBOSA, 2002; GUPTAet al., 2019). Os
danos encefalicos citados, sdo decorrentes de prejuizos em neurbnios colinérgicos,
com alteragGes na proteina tau, e acumulo extracelular de peptideo B-amiléide (BA)
TORRAO et al., (2012). A proteina tau se encontra no citoplasma neuronal e atua na
estabilizacéo do citoesqueleto celular, e na DA ela é encontrada em emaranhados de
neurofibrilares resultantes de uma fosforizacao irreversivel da proteina. Isto altera a
estrutura de microtubulos, dificultando o transporte de nutrientes e sinais ao longo dos
neurdnios (GUPTA et al., 2019). Estes emaranhados sao recorrentes principalmente
na regido do hipocampo e nas zonas proximas ao I6bulo temporal onde a destruicao
neuronal € maior. O BA tem um papel importante pré-inflamatério em pacientes com
DA, sendo este originado apés a clivagem da proteina precursora amildide (PPA) feita
pela B-secretase e do processamento da ¥X-secretase (GUPTA et al., 2019). Com isto,
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h&a o aparecimento de placas senis de A, que é a primeira alteracdo anatopatologica
observavel da DA.

Aproximadamente 44 milhGes de pessoas no mundo sao acometidas por diversos
tipos de deméncia, e destas 60% correspondem aos individuos com DA (GUPTA et
al., 2019). Estima-se que, no Brasil, a prevaléncia média seja maior que a mundial,
apresentando 55.000 casos novos a cada ano na populagdo idosa, aumentando de
7,6% para 7,9% na década atual (GUTIERREZ et al., 2014).

2| OBJETIVO

O estudo teve por objetivo avaliar a prevaléncia e incidéncia de DA em individuos
idosos usuarios do SUS de Oso6rio/RS, no periodo que compreendeu de 01 de janeiro
de 2009 a 31 de dezembro de 2016.

3| METODOLOGIA
3.1 Delineamento de estudo e coleta de dados

O estudo possui delineamento retrospectivo e transversal. Os individuos
analisados possuem idade acima dos 60 anos e sao usuarios do sistema unico de
saude (SUS) do municipio de Osério, no estado do Rio Grande do Sul. A populagéao
total avaliada € de: N=10.497, sendo 5.869 do sexo feminino (55,91%), e 4.628 do sexo
masculino (44,09%). Todos estao cadastrados no software Consulfarma MV®SigSS
(CoMV®), versao 1.041.153, instancia 201. Os dados coletados séo referentes aos
individuos registrados no sistema CoMV®, incluidos pelo cadastro internacional de
doencas (CID) como CID10 G30 para doenga de Alzheimer.

3.2 Aspectos éticos e analise dos dados

Este estudo obteve aprovacéo pelo comité de ética em pesquisa da instituicéo
sob o numero de parecer 1.324.451. A andlise do banco de dados se deu por meio de
valores absolutos e porcentagem do total da amostra, especificando o sexo, idade e
periodo de tempo que o paciente foi cadastrado com DA. Para a incidéncia foi coletado
0 numero de casos novos de DA anualmente, de 2010 até 2016, ja para a prevaléncia
foi coletado o total de 2010 a 2016. A porcentagem se refere ao total de cadastrados
no sistema.

3.3 Aspectos geograficos

O municipio de Osoério esta localizado geograficamente ao pé da Serra Geral
entre mar e lagoas, formado por morros cobertos de Mata Atlantica. Especificamente,
sua regiao é denominada “Bons Ventos”, pela predominancia da atividade edlica no
territdério. Possui um numero estimado de 45.557 habitantes em 2018, conforme IBGE
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(2010) e uma éarea de 663,552 km? distribuidos em zona rural e urbana. No que diz
respeito a economia e subsisténcia local a agricultura, pecuaria e o Parque Eolico
produzem grande impacto na sustentabilidade da populacao local.

4 | RESULTADOS

Verificou-se neste estudo, no periodo entre 2009 e 2016, a prevaléncia da DA.
Com isso foi encontrou-se 333 (3,17%) casos no total, sendo 225 (2,14%) no sexo
feminino e 108 (1,02%) casos do masculino (Figura 1). Com relagao a incidéncia no
ano de 2010, verificou-se apenas 2 (0,07%) casos de DA, ambos eram mulheres. Ja
em 2011 foram descritas 50 (1,11%) notificagdes, os quais 40 (0,89%) eram no sexo
feminino e 10 (0,22%) no masculino. No ano de 2012 foram registrados 31(0,51%)
casos em mulheres e 37 (0,61%) em homens. J& em 2013, 72 (0,99%) registros
foram apontados, com 53 (0,73%) mulheres e 19 (0,26%) homens. Em 2014 foram
encontrados 47 (0,56%) individuos, sendo 29 (0,34%) mulheres e 18 (0,21%) homens.
Para o ano de 2015 foram informados 43 (0,45%) individuos, sendo 32 (0,33%)
mulheres e 11 (0,11%) homens. E finalmente no 2016, obteve-se 51 (0,48%) casos,
do qual 38 (0,36%) eram do sexo feminino e 13 (0,12%) do sexo masculino (Figura 2).
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Figura 1. Prevaléncia da doenca de Alzheimer em idosos no municipio de Os6rio/RS, Brasil
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Figura 2. Incidéncia da doenca de Alzheimer em idosos no municipio de Os6rio/RS, Brasil

51 DISCUSSAO

O presente estudo encontrou uma prevaléncia de 3,17% casos de DA, do ano
de 2009 a 2016, no municipio de Osoério, no litoral norte do RS. Os casos aparecem
em maior numero no sexo feminino com 2,14%, e no sexo masculino com 1,02%,
de notificagdbes no periodo avaliado. Notou-se da mesma maneira, um aumento
progressivo na incidéncia de DA, principalmente em torno do ano de 2013, com 72
registros no total.

As estimativas da Organiza¢cdo Mundial da Saude mostram que 35,6 milhdes de
individuos sofreram de deménciaem 2010, e acredita-se que esse numero possa dobrar
a cada duas décadas. Ja no Brasil, pesquisas com base em estudos de prevaléncia
calcularam uma incidéncia de 2,7 novos casos de deméncia (DEM) a cada 1.000
idosos por ano (FOLLE et al., 2016). A partir disso, nota-se que o municipio de Osério
esta acima dos parametros de incidéncia nacionais, pois desde 2011 ha em torno de
50 casos novos anualmente (exceto para o ano de 2010, periodo de implementacéao
do sistema de cadastros da cidade). Em relacdo as estimativas de prevaléncia, no
Brasil, houve um aumento de 7,6% para 7,9% na década atual (GUTIERREZ et al.,
2014), e com isso, neste quesito 0 municipio de Osério possui estatisticas menores,
girando em torno de 3,17%.

Sabe-se que frequentemente a DEM é utilizada como sindnimo para DA, por
ser um dos sintomas da doencga, e ambas geram declinio cognitivo em idosos (APA,
2013). A Alzheimer’s Disease International (ADI) traz dados interessantes no Relatério
sobre a DA no Mundo de 2009, eles afirmam que em 2010, 57,7% dos idosos que
sofrem de DEM viviam em paises de baixo e médio rendimento, sendo que, a América
Latina e a Asia teriam um aumento rapido no nimero de casos. No sul da América
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Latina, em 2010 houve 8,74 milhdes de idosos, destes 610 mil tinham DA, compondo
um dos continentes mais prevalentes para a doenca.

Na grande maioria dos estudos epidemioldgicos, bem como no presente estudo,
€ observada uma prevaléncia maior de casos de DA no sexo feminino. Pode-se explicar
tal aspecto, pois as mulheres possuem maior expectativa de vida que os homens,
com 7,3 anos a mais, e isto pode ser uma das razbes desta diferenga (ABRAZ,
2019). Dados do IBGE (2012) corroboram trazendo numeros expressivos, com um
crescimento no numero de idosos em 18% em 2012, sendo que as mulheres acima
de 60 anos correspondem a 16,9 milhdes (56%) de individuos, e os homens cerca de
13,3 milhdes (44%).

Uma das possiveis explicacbes sobre os casos de DA no municipio de Osério
pode ser 0 envolvimento de fatores genéticos, embora sabe-se que a DA ¢ idiopatica.
Sabe-se que na populacdo brasileira alguns genes estao altamente associados a
ocorréncia da doenca DA: (i) O alelo e4 (APOE4) do gene APOE esta envolvido em
39% de casos no Brasil e é alvo de diversos estudos sobre seu papel na DA (HUANG,
2010; HUANG, MAHLEY, 2014; KIM et al., 2009). Este € expresso no sistema nervoso
central em células imunolégicas (micrdglias), astrécitos e também por neurdnios sob
estresse (KOCKX et al., 2018). Sua funcéo € transportar colesterol entre as células
(DIETSCHY, TURLEY, 2001). Gracas aos exames de tomografia por emissao de
pésitrons (PET) ficou explicito que individuos portadores de APOE4 possuem maior
probabilidade de ter niveis elevados de amil6ide (FLEISHER et al., 2013), mostrando
este, estar associado ao acumulo de BA (CONEJERO-GOLDBERG et al., 2011; SHI
et al.,, 2017; YU et al., 2014). Outro gene relacionado a DA no Brasil € o (ii) PSEN1
que se localiza no cromossomo 14, responsavel por codificar proteinas de membrana
necessarias para atividade da enzima gama-secretase. Mutacéo neste gene € o maior
causador de DA familiar (CARANELLI et al., 2011).

Ao mesmo tempo, questdes ambientais podem, juntamente aos fatores genéticos,
levar a DA no municipio de Osorio. Sabe-se que a cidade avaliada possui areas rurais
de producéao agricola em seu entorno, com uma populacéo consideravel estimada em
2.989 individuos segundo IBGE (2010). Com isto, pode-se especular que o manuseio
de agrotdxicos em localidades rurais, pode estar associado a casos de DA. Estudos de
HAYDEN et al., de 2010 e RICHARDSON et al., de 2014 interligam o uso de pesticidas
e herbicidas com o aparecimento da doenca. No site da prefeitura municipal da cidade,
s@o expostos os principais agrotoxicos fornecidos aos trabalhadores rurais. Deste
modo, verificou-se que a classe dos piretroides (PIR), e organofosforados (ORGF)
s&o os principais fornecidos aos agricultores. E ja é descrito na literatura, em estudos
clinicos que o manejo de ORGFs pode aumentar o risco para DA (YEGAMBARAM et
al., 2015). Juntamente aisto, em estudos pré-clinicos em roedores, verificou-se grande
neurotoxicidade destes compostos com alteracbes comportamentais, alteracoes
cognitivas, de memdéria espacial e morte neuronal, prejuizos estes muito similares
aos vistos na DA (YEGAMBARAM et al., 2015). Em um estudo de Silva et al. (2011),
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realizado no municipio gaucho de Cachoeira do Sul, foram entrevistados 229 idosos
com idade média de 72,3 anos, sendo 57,2% moradores de zona rural. Verificou-se
que a prevaléncia de DA foi maior na populagao rural que manuseava agrotoxicos,
cerca de 21,7%. Juntamente a isso, observou-se também que 85,4% dos individuos
nao utilizavam adequadamente equipamentos de protecédo individual, para aplicacéo
das substancias na lavoura. Outros compostos também tém sido relatados aumentar o
risco para DA, como o diclorodifeniltricloroetano (DDT), e o p-diclorodifenildicloroetileno
(DDE) (RICHARDSON et al., 2009), pessoas com o alelo APOE4 apresentam uma
maior suscetibilidade aos efeitos do agrotéxico (RICHARDSON et al., 2014). A partir
disto, nota-se que questdes ambientais e genéticas podem levar a ocorréncia da DA
no municipio de Osério.

61 CONCLUSAO

Este estudo epidemiolbgico teve por objetivo avaliar a prevaléncia e incidéncia
de DA em individuos idosos usuario do SUS de Oso6rio/RS. Os resultados permitiram
concluir que o ano de 2013 foi o de maior incidéncia de DA dentre os analisados. A
prevaléncia de DA mostrou-se, aparentemente, maior em quantidade no sexo feminino
com relacdo ao masculino. Além disso, esta pesquisa trouxe evidéncias de fatores
genéticos e ambientais da populacdo em questéo, associados a doenca. Em destaque
os genes APOE e PSEN1 e o manejo de agrotdxicos piretroides e organofosforados,
que podem implicar na ocorréncia de DA. Com este estudo, verificou-se o padrao
epidemiologico da DA no municipio gaucho de Osério. Assim, maiores politicas publicas
para individuos com a doenca de Alzheimer podem ser instituidas para evitar possiveis
fatores etiologicos e a melhoria da qualidade de vida dos individuos acometidos.
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