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APRESENTACAO

Este e-book intitulado “Ciéncias da saude: pluralidade dos aspectos que interferem
na saude humana” leva ao leitor um retrato da diversidade conceitual e da multiplicidade
clinica do bindbmio saude-doenca no contexto brasileiro indo ao encontro do versado
por Moacyr Scliar em seu texto “Histéria do Conceito de Saude” (PHYSIS: Rev. Saude
Coletiva, Rio de Janeiro, 17(1):29-41, 2007): “O conceito de saude reflete a conjuntura
social, econémica, politica e cultural. Ou seja: saude nado representa a mesma coisa para
todas as pessoas. Dependera da época, do lugar, da classe social. Dependera de valores
individuais, dependera de concepgdes cientificas, religiosas, filoséficas”.

Neste sentido, de modo a dinamizar a leitura, a presente obra que é composta por
107 artigos técnicos e cientificos originais elaborados por pesquisadores de Instituicbes
de Ensino publicas e privadas de todo o pais, foi organizada em cinco volumes: em seus
dois primeiros, este e-book compila os textos referentes a promog¢éo da saude abordando
tematicas como o Sistema Unico de Salde, acesso a salde basica e anélises sociais
acerca da saude publica no Brasil; ja os ultimos trés volumes sao dedicados aos temas de
vigilancia em saude e as implicagdes clinicas e sociais das patologias de maior destaque
no cenario epidemiol6gico nacional.

Além de tornar publico o agradecimento aos autores por suas contribuicdes a este
e-book, é desejo da organizagcdo desta obra que o contetdo aqui disponibilizado possa
subsidiar novos estudos e contribuir para o desenvolvimento das politicas publicas em
saude em nosso pais. Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro



SUMARIO

PATOLOGIAS E VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA, PARTE Ill
(071 =11 1 1] N0 X5 [T 1

O IMPACTO DO TREINAMENTO AQUATICO AEROBICO NO TRATAMENTO
FARMACOLOGICO DE MULHERES COM FIBROMIALGIA

Nathélia Paula Franco Santos
Lilia Beatriz Oliveira
Gilson Caixeta Borges

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113091

(071 =11 1 1] N0 X5 20 12

O PAPEL DO ATENDIMENTO PSIQUIATRICO FRENTE AOS TRANSTORNOS
ALIMENTARES - RELATO DE EXPERIENCIA

Danilo Marques de Aquino
Alane Camila Sousa Medeiros
Marilia Oliveira Aguiar
Marcelo Salomao Aros

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113092

(071 =11 1 1] N0 X< J0UNu T 20

PERFIL CLINICO E SOCIODEMOGRAFICO DAS GESTANTES TABAGISTAS EM UM
AMBULATORIO DE ARAGUARI-MG
Ana Flavia Silva Borges
Ana Luisa Aguiar Amorim
Ana Luisa Araujo Costa Rios
Ana Marcella Cunha Paes
Karen Caroline de Carvalho
Lara Andrade Barcelos e Silva
Lohane Araujo Martins
Nathalia Laport Guimaraes Borges
Vanessa Silva Lemos
Patricia Dias Neto Guimaraes

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113093

(071 =11 1 1] N0 X0 N 29

PERFIL CLINICO-EPIDEMIOLOGICO DA EPILEPSIA NO MUNICIPIO DE CHAPECO-SC
Luisa Scaravelli Mario
Isabella Schwingel
Carlos Alberto do Amaral Medeiros

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113094

CAPITULO 5.t eeeseseseseseseesmsmsasasasssssssessmsnsasassasesssesensasasassasasesenemsasassnsnns 35

PERFIL  CLINICO-EPIDEMIOLOGICO DE  PACIENTES _ SUBMETIDOS A
PROCEDIMENTOS CIRURGICOS REALIZADOS NAS REGIOES TORACICAS E



ABDOMINAIS ALTAS
[laise Brilhante Batista
Alessandra Cruz Silva
Debora Ellen Sousa Costa
Isadora Yashara Torres Rego
Liana Priscilla Lima de Melo
Simony Fabiola Lopes Nunes
Floriacy Stabnow Santos
Marcelino Santos Neto
Livia Maia Pascoal

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113095

[07.Y =1 1 ] 10 Y- J0U oo 46

PERFIL CLIiNICO-EPIDEMIOLOGICO DOS CASOS NOVOS DA HANSENIASE EM
MENORES DE QUINZE ANOS DE IDADE NA | REGIAO DE SAUDE DE PERNAMBUCO,
2007 A 2016

Ana Luisa Antunes Goncalves Guerra

Celivane Cavalcanti Barbosa

Rosalva Raimundo da Silva

Joseilda Alves da Silva

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113096

[07.Y =11 1 1] W0 Y 200U 57

PERFIL EPIDEMIOLOGICO SOBRE MORTALIDADE INFANTIL EM RIO VERDE-GOIAS
ENTRE 2007 A 2017

Ely Paula de Oliveira

Geovanna Borges do Nascimento

Amanda Ferreira Franca

Gléndha Santos Pereira

Amanda Maris Ferreira Silva

Lara Candida de Sousa Machado

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113097

(07 =1 1 1] W0 X: J0Uu oo 62

POSSIVEIS CAUSAS DO TRANSTORNO DO ESPECTRO AUTISTA: COMPLEXIDADE
GENETICA, FENOTIPICA E CLINICA

Béarbara Queiroz de Figueiredo

Francyele dos Reis Amaral

José Lucas Lopes Goncalves

Julia Fernandes Nogueira

Laura Cecilia Santana e Silva

Thaina Gabrielle Miquelanti

Francis Jardim Pfeilsticker

Natélia de Fatima Gongalves Amancio

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113098




(07,1 =11 1 1] W0 X JEUN T 76

POTENCIAIS EVOCADOS AUDITIVOS DE MEDIA LATENCIA EM POPULACOES
INFANTIS

Viviane Borim de Goées

Milena Sonsini Machado

Ana Claudia Figueiredo Frizzo

https://doi.org/10.22533/at.ed.7922113099

(071 =11 1] W0 X5 [ YU 85

POTENCIAL TERAPEUTICO DA MELATONINA SOBRE OS EFEITOS ADVERSOS
CAUSADOS PELO ALCOOLISMO
Anthony Marcos Gomes dos Santos
Maria Vanessa da Silva
Erique Ricardo Alves
Lafs Caroline da Silva Santos
Ana Claudia Carvalho de Sousa
Bruno José do Nascimento
Yasmim Barbosa dos Santos
Valéria Wanderley Teixeira
Alvaro Aguiar Coelho Teixeira

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130910

[07.Y =11 1] Mo X5 s TN 97

PROCESSO SAUDE-DOENGCA: O ESTILO DE VIDA COMO UM DETERMINANTE SOCIAL
A SER CONSIDERADO NA ANAMNESE

Luana Catramby

Gabriel Goncgalves

Leila Chevitarese

Flavia Gomes Lopes

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130911

(07 =11 1 1] W0 X5 -3 106

PROLACTIN: A HORMONE OF SEVERAL PROTECTIVE EFFECTS
Lorena Araujo da Cunha
Carlos Alberto Machado da Rocha

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130912

(07 =11 1 1] W0 X5 I TV 122

RELACAO ENTRE A EXPRESSAO DA PROTEINA PTEN E O CARCINOMA EPIDERMOIDE
BUCAL: REVISAO DE LITERATURA

Valdenira de Jesus Oliveira Kato

Alberto Mitsuyuki de Brito Kato

Rommel Mario Rodriguez Burbano

Helder Antonio Rebelo Pontes

Edna Cristina Santos Franco

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130913




(07 =11 1 1] W0 15 1 VN 139

RELACAO ENTRE O CONSUMO QR()NICO DE ALCOOL DURANTE A GESTACAO
SOBRE AS CITOCINAS INFLAMATORIAS NA PLACENTA

Maria Vanessa da Silva

Bruno José do Nascimento

Yasmim Barbosa dos Santos

Erique Ricardo Alves

Alvaro Aguiar Coelho Teixeira

Valeria Wanderley Teixeira

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130914

(07 =11 1 1] W0 X5 - F0 T 151

RELACAO ENTRE GENERO E ESTRESSE EM HIPERTENSOS DE PAULO AFONSO, BA
Sabrine Canonici Macéario de Carvalho
Adriana Gradela
Patricia Avello Nicola

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130915

(07 =11 1 1] W0 X5 [: 0T 162

REPERCUSSOES HEMODINAMICAS DA VENTILAQ@O NAO INVASIVA EM
DIFERENTES MODALIDADES EM PREMATUROS: REVISAO DA LITERATURA

Brena Mirelly da Silva Vidal

Andrezza Tayonara Lins Melo

Andrezza de Lemos Bezerra

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130916

(07 =11 1 1] W0 15 Iy 200 172

RESISTI:;NCIA ANTIMICROBIANA NA MEDICINA VETERINARIA E SEU IMPACTO NA
SAUDE UNICA

Julia Regis Rodrigues Vaz Teixeira

Elysa Alencar Pinto

Luisa Regis Rodrigues Vaz Teixeira

Elizabeth Schwegler

Juliano Santos Gueretz

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130917

(07 =11 1 1] W0 J5 £ TV 183

SINTOMAS VOCAIS AUTORREFERIDOS POR PROFESSORES DA REDE MUNICIPAL
DE SAO PAULO

Léslie Piccolotto Ferreira

Marcela Pereira da Silva

Junia Rusig

Alfredo Tabith Junior

Thelma Mello Thomé de Souza

Thamiris Pereira Fonseca

Susana Pimentel Pinto Gianinni




https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130918

(07 =11 1] W0 X5 [ YHUu T 198

TECNICAS DE ANALISE ESPACIAL APLICADAS NA ATENCAO PRIMARIA EM SAUDE
EM FORTALEZA NO CEARA: ESTUDO DE CASO DA DENGUE NO CONTEXTO SOCIO
SANITARIO DA PANDEMIA DA COVID-19 NA UAPS MAURICIO MATTOS DOURADO
Débora Gaspar Soares
lvan Paulo Biano da Silva

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130919

(07 =11 1 1] I o X1 OO 214

TRANSTORNO DISFORICO PRE-MENSTRUAL: UMA REVISAO DE LITERATURA
Ana Beatriz Pereira Castro Camilo
Pedro Gabriel Yeis Petri
Ana Carolinne Figueirédo Alencar
José Walter Lima Prado

https://doi.org/10.22533/at.ed.79221130920
SOBRE O ORGANIZADOR.......ccccearmernsmrrsmrsssmrssssssssssssmssssmssssmsssssssssssssmsessmssssmsssnnes 219
INDICE REMISSIVO......coococueenireenreessscssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssnssssans 220




CAPITULO 14

RELACAO ENTRE O CONSUMO CRONICO DE
ALCOOL DURANTE A GESTACAO SOBRE AS
CITOCINAS INFLAMATORIAS NA PLACENTA

Data de aceite: 01/09/2021
Data de submissédo: 03/07/2021

Maria Vanessa da Silva

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE
http://lattes.cnpq.br/1906334502843226

Bruno José do Nascimento

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE
http://lattes.cnpq.br/8213260513385508

Yasmim Barbosa dos Santos

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE
http://lattes.cnpq.br/1783975917572458

Erique Ricardo Alves

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE
http://lattes.cnpq.br/6892417222004207

Alvaro Aguiar Coelho Teixeira

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE

Orcid: 0000-0001-5940-9220

Valeria Wanderley Teixeira

Universidade Federal Rural de Pernambuco,
Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
Recife-PE

Orcid: 0000-0001-9533-5476

Ciéncias da saude: pluralidade dos aspectos que interferem na satde humana 5

RESUMO: O consumo crénico de alcool
desencadeia inUmeras complica¢des a saude do
individuo, tanto homem quanto mulher. Podendo
afetar varias areas da vida desde problemas
comportamentais, em relacionamentos, falta
de atencédo psiquica, propensdo a acidentes
automobilisticos, desemprego, surtos de
violéncia e também diferentes tipos de doencas
associadas ao alcoolismo, entre elas cirrose,
varios tipos de céncer e pode ainda levar
ao Obito. O uso de alcool pela mulher tem
importancia especifica, pois esta € a geradora
da prole e seu comportamento no periodo
pré-gravidez e puerpério afeta diretamente
a saude do feto. O alcool possui alta fluidez
entre a membrana plasmatica e atravessa com
facilidade a placenta podendo causar, dentre
outros males, o comprometimento na geragéo
das citocinas inflamatérias e no funcionamento
delas, em especifico neste estudo as citocinas
pré-inflamatérias: IL-1, IL-6 e TNF a. No feto,
0 élcool age rapidamente no sistema nervoso
central podendo causar o Transtorno do Espectro
Fetal do Alcool (TEAF) um conjunto de patologias
que abrange algumas sindromes graves, além de
causar lentidao no desenvolvimento intrauterino,
nascidos prematuros, abortos, natimortos, dentre
outros. E recomendavel que a mulher, desde
seu periodo gestacional até o fim da lactacéo
faca abstengcdo do consumo de qualquer
quantidade de substancia alcodlica e psicoativa.
Assim é indispensavel a discussao e acesso a
toda informacéo e estratégias de prevengao ao
consumir alcool durante a gravidez.
PALAVRAS-CHAVE: Alcool; gravidez; placenta;
citocinas inflamatdrias.
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RELATIONSHIP BETWEEN CHRONIC ALCOHOL CONSUMPTION DURING
PREGNANCY ON INFLAMMATORY CYTOKINES IN PLACENTA

ABSTRACT: Chronic alcohol consumption triggers numerous complications to the health
of the individual, both men and women. It can affect several areas of life from behavioral
problems, relationships, lack of psychological attention, propensity to car accidents,
unemployment, outbreaks of violence and also different types of diseases associated with
alcoholism, including cirrhosis, various types of cancer and can even lead to death. The use of
alcohol by women has specific importance, as this is the offspring generator and their behavior
in the pre-pregnancy and postpartum period directly affects the health of the fetus. Alcohol has
high fluidity between the plasma membrane and easily crosses the placenta and can cause,
among other problems, the impairment of the generation of inflammatory cytokines and their
functioning, specifically in this study the proinflammatory cytokines: IL-1, IL-6 and TNF a. In
the fetus, alcohol acts quickly on the central nervous system and can cause Fetal Alcohol
Spectrum Disorder (FASD), a set of pathologies that includes some serious syndromes, in
addition to causing slowness in the intrauterine development, premature births, abortions,
stillbirths, among others. It is recommended that women, from their gestational period until
the end of lactation, abstain from consuming any amount of alcoholic and psychoactive
substance. Thus, it is essential to discuss and access all information and prevention strategies
for consuming alcohol during pregnancy.

KEYWORDS: Alcohol; pregnancy; placenta; inflammatory cytokines.

11 MATERIAL E METODOS

Essa revisdo compreende uma pesquisa realizada entre os meses de Abril, Maio
e Junho de 2021, através da coleta de dados e informagdes disponiveis em bases de
pesquisas online como Scielo, Scorpus, Pubmed, Portal Capes, Google académico e
também em relatérios anuais, agéncias publicas onde as afirmagbes foram coletadas
e analisadas para formar um conjunto de informagbes especificas sobre o assunto em
questdo. Sem utilizagéo de filtros de tempo de publicagdo nem qualis do periddico para o
presente estudo.

21 INTRODUGAO

O consumo abusivo do alcool causa danos graves aos individuos e também a
sociedade em geral (POPOVA et al., 2017), atingindo homens e mulheres de maneiras
diferentes. Seu impacto na salde das mulheres estd associado ao fato destas serem
gestoras da prole, representando entdo, um problema particular, pois, afeta a saude da mae
e de sua descendéncia através de possiveis complicagdes obstétricas importantes (GORN
et al., 2007). O alcool é considerado uma substancia teratogénica que flui facilmente entre
a membrana da placenta durante a gestagéo, e pode causar varios danos ao embrido e ao
feto, além de causar complicagdes para a mulher durante a gestagéo e parto, como aborto
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espontaneo, lentiddo no desenvolvimento intrauterino, natimortos, bebés prematuros e com
baixo peso ao nascer (POPOVA et al., 2017)

No Brasil, verificou-se que 34,4% das gravidas consomem bebidas alcodlicas
(KROEFF et al., 2004), nos Estados Unidos apenas 12% (FLOYD; SIDHU, 2004), na Franga
52% (CHAZERON et al., 2008), na Australia 59% (COLVIN et al., 2007) e na Russia 60%
das gestantes ingerem bebidas alcodlicas durante a gravidez (KRISTJANSON et al., 2007).

A exposicdo ao alcool pode desenvolver a expressdo desregulada de varias
citocinas no individuo e é importante no processo de resposta imune inata (PASCUAL,;
MONTESINOS; GUERRI, 2018). Em estudo, Lecuyer et al., (2017)and a challenge for
clinicians is to make an early diagnosis of fetal alcohol spectrum disorders (FASD, afirmam
que a diminuicéo dos niveis do Fator de Crescimento Placentario (FCP) ap6s a exposicéo
ao alcool no Utero esta associada a defeitos de angiogénese cerebral. Dessa forma a
geracao de novos biomarcadores poderia facilitar o diagnéstico precoce de Transtorno do
Espectro Fetal do Alcool (TEAF).

Portanto, é essencial estudos sobre a salde da gestante e suas condigdes
ambientais, como fumar, beber € 0 uso de demais componentes quimicos, tanto em
gestagdes com resultados normais quanto adversos, para melhorar o entendimento sobre
o tema (ODENDAAL et al., 2018). Na gravidez normal ja ocorre uma resposta inflamatéria
estreitamente regulada de alta importancia para que ocorra a placentagéo corretamente,
implantacdo do embrido, manutencdo da gravidez e parto (PANTHAM; AYE; POWELL,
2015). Sendo assim, este trabalho tem por objetivo elaborar uma breve reviséo de literatura
para elucidar os efeitos do alcoolismo e expresséo das citocinas pro6 inflamatérias como a
IL-1, IL-6 e TNF a na placenta durante a gravidez.

31 ESTRUTURA E TIPOS DE PLACENTA

A placenta é um érgéo unico, pois, tem a capacidade de desempenhar as acdes
dos principais sistemas organicos enquanto que se desenvolvem no feto (WOODING;
BURTON, 2008). Sendo um 6rgéo temporario e o unico érgao composto tanto por células
provenientes do feto, chamadas de coérion, como também composto por células maternas
que formam a decidua basal (PAULA, 2017). Tem como fungdo manter a gravidez,
proporcionar e assegurar o crescimento fetal e proteger o feto de substancias prejudiciais
(BURD et al., 2007). Ela regula a realizacao de trocas fisiol6gicas entre a mae e o embrido
ou feto de substancias como: oxigénio, agua, eletrolitos, glicidios, lipidios, proteinas,
vitaminas e outros compostos, além de géas carbdnico e produtos residuais vindos do feto
(JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2017).

Assim, sabe-se que a placenta é a principal fonte de nutrientes para o feto e, portanto
a dieta da gestora tem total interferéncia no desenvolvimento deste. O fornecimento de
nutrientes pela mae da a placenta poder de influéncia no desenvolvimento de doencas
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crbnicas no individuo adulto (THORNBURG; MARSHALL, 2015).

Em animais utilizados como modelos experimentais como os ratos, a camada
do labirinto é o local onde ocorrem estas trocas. Esta camada é formada por uma rede
tortuosa de vasos fetais e lacunas maternas separadas por células trofoblasticas, que
evitam a mistura de sangue (DE CLERCAQ et al.,, 2020). Com relagdo ao numero de
camadas placentarias, as placentas de roedores possuem trés regides distintas de células
trofoblasticas, enquanto as humanas possuem apenas duas. Nos roedores, a camada
de células trofobléasticas gigantes corresponde a camada de células citotrofoblastica dos
humanos, e a camada do labirinto correspondem a camada das vilosidades coriénicas dos
humanos. Além disso, a placenta de roedores possui a camada do espongiotrofoblasto, que
€ ausente na placenta humana (PAULA, 2017).

Existem diversas variagbes morfolégicas nos tipos de placenta (WOODING;
BURTON, 2008), dentre elas, hemocorial e endoteliocorial que funcionam ativamente
no processo de transferéncia de substancias e de anticorpos para o feto, enquanto as
placentas do tipo sindesmocorial néo realizam esta entrega de anticorpos. O tipo hemocorial
€ o desenvolvido em primatas e nos roedores, e atua como uma barreira que evita que o
sangue se misture por completo entre a mae e o feto (COLL et al., 2018). Tanto em humanos
quanto em roedores, a placenta apresenta morfologia discoide, com a interacdo materno-
fetal limitada a esta area comum denominada cotilédone. A placenta humana possui um
grupo de cotilédone, enquanto a de roedores possuem um Unico cotilédone formando a
estrutura discoide (BURTON; KAUFMANN; HUPPERTZ, 2006).

A placentacgéo inicia-se cedo, pois, ela & de fundamental importancia a sustentagédo
do feto (BURTON; JAUNIAUX; CHARNOCK-JONES, 2010). O processo de implantagédo
da placenta humana é bastante invasivo, com o concepto sendo completamente envolvido
pela superficie endometrial. Projecbes do sinciotrofoblasto infiltram-se entre as células
epiteliais uterinas, enquanto que as células do estroma endometrial agem ativamente
para encapsular o concepto (BURTON; JAUNIAUX, 2015). As células citotrofoblasticas,
localizadas abaixo do sincicio, inicialmente ndo estao em contato com o tecido materno,
mas projetam-se através do sincicio primario para formar vilosidades primarias (um nucleo
de citotrofoblasto envolto por uma camada externa de sinciotrofoblasto). Em sequéncia,
células mesenquimais extraembrionarias penetram pelo nucleo das vilosidades para
originar as vilosidades secundarias, e, as vilosidades terciarias sdo formadas quando os
capilares fetais surgem dentro do nicleo (TURCO; MOFFETT, 2019).

41 ALCOOL E PLACENTA

Aingestéo de alcool durante a gravidez causa vasoconstri¢gdo placentaria interferindo
nos niveis de oxigenagéo e passagem de nutrientes para o feto. Mas esses efeitos no feto
dependem sempre do tipo de exposi¢do ao etanol. O alcool possui agédo direta nos 6rgéos
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dos fetos causando problemas graves de malformagbes e mau funcionamento, também
possuindo acéo indireta, agindo no organismo da gestante causando falta de apetite e
consequentemente nutricao desregulada (COSTA, 2017). As moléculas de alcoois com
o grupo -OH interagem com as bicamadas lipidicas das membranas celulares. Possuem
estrutura bioquimica simples com extremidades hidrofilicas e lipofilicas (SONMEZ et al.,
2013).

O élcool induz a formagao excessiva de moléculas de radicais livres, podendo levar
a uma desregulacé@o nos niveis celulares causando estresse oxidativo, como por exemplo
aumentar a producéo de Espécies Reativas de Oxigénio (ERO) e a peroxidacao de lipidios,
proteinas e DNA (CEDERBAUM; LU; WU, 2009).

O élcool possui facilidade de atravessar a barreira placentaria e se distribui no
liquido amniético, conferindo a este ser um reservatério de etanol (COSTA, 2017), onde,
se consegue alterar os niveis de alcool no sangue do feto assim como os niveis maternos
até mesmo 2 horas ap6s a sua ingestdo (DEJONG; OLYAEI; LO, 2019). A atividade da
enzima ADLH do citosol da placenta para metabolizar o etanol é pelo menos 100 vezes
mais devagar que o figado adulto humano, e ainda se os niveis de acetaldeido na placenta
forem altos, aumenta a duragdo da exposicéo fetal ao alcool (MEIER-TACKMANN et al.,
1985).

E através das células do sinciciotrofoblasto que estéo diretamente em contato com
o etanol ingerido pela mée, que pode comegar o contato do alcool com o feto através
da placenta. Essa interagdo gera uma formagdo anormal de radicais de oxigénio, como
anions superéxido, que podem ser removidos por meio do consumo de Oxido nitrico. A
quantidade deste vai ser diminuida causando desregulagéo do fluxo sanguineo tanto no
espaco interviloso quanto nos vasos placentarios, podendo afetar o crescimento fetal,
conforme observado na Sindrome Alcodlica Fetal (SAF) (KAY; GRINDLE; MAGNESS,
2000). Acredita-se que as citocinas sejam de grande importancia no processo da ovulagao,
durante a implantacdo, no desenvolvimento placentario, ao longo gravidez e no parto. Sdo
liberadas em varios 6rgéos do organismo e também séo expressas na placenta contribuindo
para uma gestacdo normal (BOWEN et al., 2002).

51 CITOCINAS E ALCOOL

As citocinas sdo consideradas uma classe de proteinas multifuncionais, que tém
como principal fungéo enviar multiplos sinais para diversas células do sistema imune, por
estarem envolvidas na comunicagéo, ativagdo, modulagdo e inibicdo celular (ACHUR,
FREEMAN; VRANA, 2010). Sao sintetizadas de forma autécrina, paracrina e enddécrina
e sdo mensageiros intracelulares muito importantes no desenvolvimento e na atividade
do sistema imunologico (GANDHI et al., 2016) e principalmente em doengas autoimunes
(ROSE-JOHN, 2018)IL-11, fator neurotréfico ciliar (CNTF. Podem ser sintetizadas por
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células do sistema imunoldgico ou por células somaticas, como por exemplo, células do
tecido conjuntivo, células trofoblasticas da placenta, deciduas maternas, células endoteliais
da méae e do feto (AGGARWAL et al., 2019). As citocinas podem causar processos inversos,
ativar a proliferacéo celular e ainda causar apoptose nas células do mesmo 6rgéo, pois,
sdo controladas por um mesmo receptor (COHEN; COHEN, 1996).

O alcool é uma substancia conhecida por afetar os niveis dessas citocinas em varios
tecidos, ja que ele tem a capacidade de modular o sistema imune de forma complexa
(CREWS et al., 2006). De maneira que, o consumo crénico do etanol estéa relacionado com
0 aumento da circulagé@o de citocinas pro-inflamatorias, tais como TNF- a, IL-1, IL-6 e IL-8
(MCCLAIN, et al., 1999). Esse aumento contribui para o desenvolvimento de patologias
relacionadas a exposicao crdnica ao alcool, ja que estudos tém relatado que alcodlatras,
além de possuir niveis elevados de citocinas, apresentam um aumento na atividade dos
monocitos, 0 que leva a alteracdo de diversos tecidos, deixando-os mais sensiveis a
agressoes inflamatérias (CREWS, et al., 2006).

O estresse oxidativo causado pelo consumo agudo de alcool também é um fator que
atua sobre a regulacdo das citocinas. As espécies reativas de oxigénio (ERO), liberadas
durante o metabolismo do etanol, quando atingem uma alta quantidade tornam os sistemas
antioxidantes ineficientes para remové-las, o que causa a peroxidacao lipidica, liberando
aldeidos que induzem a producgéo de citocinas (DONG, et al., 2016).

A citocina IL1- B tem sido associada ao desenvolvimento da dependéncia do etanol,
sendo considerada como um regulador importante para a resposta neuroimune, visto
que pesquisas mostraram a relagdo genética entre os genes que codificam citocinas e o
alcoolismo, de forma que o gene da IL1- B pode estar associado ao desenvolvimento da
suscetibilidade ao alcoolismo. Pelo fato de ja terem encontrado, em estudos com humanos,
polimorfismos em genes que compde a via de sinalizacéo desta citocina sendo relacionada
ao aumento da vulnerabilidade ao alcoolismo (PATEL, et al., 2019). As mudangas cronica
e aguda que o alcool causa no cérebro também tém sido conectadas com a IL-13, através
de estudos em modelos animais (CREWS; VETRENO, 2011).

61 EXPRESSAO DAS CITOCINAS PRO INFLAMATORIAS NA PLACENTA

As citocinas realizam processos em varias vias de sinalizagé@o celular imunoldgica
que podem causar efeitos positivos e negativos na gravidez. (AGGARWAL et al., 2019). Em
alcoolistas, dois fatores séo importantes para determinar os niveis de liberagao de citocinas
no organismo: dose de alcool ingerida e a cronicidade do uso. Em usuarios crénicos de
alcool, os niveis de Interleucina 1 (IL-1), Interleucina 6 (IL-6), e Fator de Necrose Tumoral
Alfa (TNF a) aumentam significativamente tanto no feto quanto na méae durante a gestagéo.
Tais altera¢des ndo se comportaram da mesma maneira em usuarios moderados de alcool,

pois, os niveis destes sdo diminuidos pela aceleragdo da taxa de depuragdo do alcool
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no organismo (AHLUWALIA et al., 2000). Essas trés citocinas sdo produzidas por células
imunes inatas e fazem parte da resposta imunoldgica, em niveis normais causam uma
resposta inflamatoéria completa (SZABO; SAHA, 2015).

Dentre as citocinas pré-inflamatérias, a IL-1 se comporta de forma especifica, ela
pode ser expressa em duas proteinas diferentes, IL-1a e IL-1B e uma antagonista IL-
1ra (MODI et al., 1988). Com foco na IL-1a, sabe-se que esta pertence a um grupo de
citocinas com funcéo dupla, que estdo presentes em células em repouso sob condi¢bes
homeostéticas. Possui grande potencial para induzir inflamacéo, e esta presente no interior
das células, especialmente na barreira endotelial dos tecidos. E também desempenha
papéis de fatores intracelulares, por isso sdo consideradas citocinas com fun¢des duplas.
Essa citocina inicia a cascata do processo inflamatério, nos casos de lesao tecidual (RIDER
et al., 2013).

AIL-1 e o TNF-a compartilham vérias propriedades biologicas, mas a maior diferenca
entre as duas citocinas € que o TNF-a induz a morte celular programada, enquanto a
sinalizagéo do receptor de IL-1 ndo (CA, 2002). O TNF-a possui varias funcdes como
inflamacgéo, desenvolvimento linfoide e apoptose (MEHAFFEY; MAJID, 2017). Participa do
crescimento celular normal e neoplasias, expressdo de genes de diferenciagdo celular e
influéncia no comportamento de diferentes células, sendo esta, uma das mais importantes
citocinas inflamatérias. E produzida por macréfagos e também ativada pela endotoxina
lipopolissacarideo (LPS) (ROMANOWSKA-PROCHNICKA et al., 2021).

O TNF-a influencia a produgéo e liberagdo de horménios, a formagédo da placenta e
o desenvolvimento embrionario. Quando os niveis de TNF-a estdo aumentados pode haver
associacdo com a formacgéo do trofoblasto, da camada do sinciciotrofoblasto, da fungéo
enddcrina, da relagcdo materno-fetal, desenvolcimento de pré-eclampsia e até aborto
(ROMANOWSKA-PROCHNICKA et al., 2021). Durante a gravidez os niveis de TNF-a sé&o
elevados gradualmente de acordo com o estagio da gestacdo, bem como no periodo poés-
parto (PANTHAM; AYE; POWELL, 2015). O TNF-a pode promover diretamente o dano
tecidual na gravidez induzindo apoptose (MA et al., 2012).

Outra citocina inflamatoria que possui efeito na gestacéo é a (IL-6) (BOWEN et al.,
2002). Foi descrita pela primeira vez por Hirano et al. (1986), sendo um composto presente
no organismo e que interage em diversas células do individuo. E uma citocina multifuncional
que contribui positivamente para regular a resposta inflamatéria. (WOJDASIEWICZ;
PONIATOWSKI; SZUKIEWICZ, 2014). A regulagéo da produgéo de IL-6 durante a gravidez
torna-se importante para manter a gestacao em equilibrio (GOYAL et al., 2013). Em niveis
diminuidos pode estar ligada a reabsor¢éo fetal e problemas em partos. Essa interleucina
ndo necessariamente é essencial para uma gravidez bem-sucedida, porém, dentre suas
funcdes ajuda a implantacdo do embrido e o desenvolvimento da placenta. (PRINS;
GOMEZ-LOPEZ; ROBERTSON, 2012). Ha evidéncias ligando os niveis de IL6 com
deficiéncias reprodutivas como: distdrbios gestacionais, aborto esponténeo, pré-eclampsia
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e parto prematuro, o que resgata um olhar sobre a mesma em termos de entendimento ao
conceito de fertilidade e infertilidade (PRINS; GOMEZ-LOPEZ; ROBERTSON, 2012).

71 CONCLUSAO

Diante do exposto podemos afirmar que é necessario maior disseminagéo de
informacao e desenvolvimento de programas especificos sobre a combinacédo de gravidez
e alcoolismo crénico, pois, esta causa alto risco gestacional e fetal. Dependendo das
condigbes de salde e vida materna pode-se criar um ambiente intrauterino insalubre,
com desequilibrio entre os niveis de citocinas inflamatérias que leva a alteragbes no
desenvolvimento natural do feto levando a danos irreversiveis para a vida da prole ou
interrompendo-a.
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