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APRESENTACAO

A obra “As Ciéncias da Saude’ aborda uma série de livros de publicagcdo da
Atena Editora, em seus 15 capitulos do volume |, apresenta a importancia da
farmacovigilancia com o desenvolvimento de estudos relacionados com biomoléculas
ativas na melhoria da qualidade de vida de pacientes, numa perspectiva farmacologica
por meio do desenvolvimento e utilizacdo de novas terapias farmacéuticas.

A farmacovigilancia se relaciona em todos os aspectos com a utilizagao de
medicamentos, desde seu desenvolvimento com estudos preliminares e laboratoriais a
sua utilizacdo empirica ou cientifica, sendo assim, trata-se da ciéncia que desempenha
atividades relativas a identificacéo, avaliagdo, compreensao e prevengao de efeitos
adversos ou quaisquer problemas relacionados ao uso de medicamentos. Desta
forma, cabe a ela identificar, avaliar e monitorar a ocorréncia dos eventos adversos
relacionados ao uso dos medicamentos comercializados no mercado brasileiro, com
0 objetivo de garantir que os beneficios relacionados ao uso desses produtos sejam
maiores que 0s riscos por eles causados.

Atualmente, o desenvolvimento de medicamentos no Brasil se baseia
majoritariamente na utilizacdo de produtos naturais. As plantas fornecem uma gama
de compostos bioativos que podem ser utilizados das mais diversas formas em
medicamentos, possuindo, assim, agdes antifungicas, antibacterianas, antioxidantes,
antidiabéticas, entre outros.

A uniao entre o desenvolvimento e a utilizagcdo de medicamentos compde um
viés gigante para o cuidado com o paciente, uma vez que medicamentos, se utilizados
de forma incorreta, tem elevado potencial de causar mal.

Colaborando com tais descobertas este volume | é dedicado aos pesquisadores
na area da saude que buscam um melhor entendimento sobre o desenvolvimento e
uso de moléculas bioativas. Trazendo artigos que abordam a avaliagcdo da atividade
de diversos compostos biologicamente ativos de plantas; do acido galico sobre a
formacéo de biofilme por Candida albicans; da radiopacidade de cimentos de ionébmero
de vidro indicados para tratamento restaurador atraumatico; da eficiéncia da sintese
de nanoparticulas de prata em extrato de Beta vulgaris para aplicacao em téxteis com
atividade antimicrobiana; e a analise do uso de medicamentos ja produzidos e 0s
danos causados por eles, bem como a automedicacgéo.

Ademais, esperamos que este livro possa mudar a perspectiva do leitor sobre
0 uso inadequado de medicamentos, colaborando e instigando pesquisadores a
conhecer o desenvolvimento de novas drogas e impacto social e econémico do seu
uso pela sociedade.

Nayara Araujo Cardoso
Renan Rhonalty Rocha
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CAPITULO 9

TREINAMENTO RESISTIDO NA SINDROME SAPHO
ASSOCIADA AO USO DA ISOTRETINOINA: UM

Hellen Christina de Belmont Sabino
Medeiros

Centro Universitario de Jodo Pessoa (UNIPE),
Jodo Pessoa, Paraiba, Brasil.

Rodrigo Ramalho Aniceto

Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e
Tecnologia do Rio Grande do Norte (IFRN),
Currais Novos, Rio Grande do Norte, Brasil.

Vinicius de Gusmao Rocha
Centro Universitario de Jodo Pessoa (UNIPE),
Joao Pessoa, Paraiba, Brasil.

Antonio Meira Neto
Universidade Federal da Paraiba (UFPB), Joao
Pessoa, Paraiba, Brasil.

Cybelle de Arruda Navarro Silva
Centro Universitario Unifacisa (UNIFACISA), Joéao

Pessoa, Paraiba, Brasil.

RESUMO: Trata-se de
acerca do efeito de sessbes de Treinamento
Resistido (TR) na recuperacao de disfuncdes
dos membros inferiores em um quadro de
Sindrome de SAPHO associado ao uso de
Isotretinoina. Métodos: O estudo foi do tipo
experimental, com delineamento de estudo
de caso, e abordagem quantitativa. A amostra
€ um individuo do sexo feminino, ex atleta
profissional de basquete, diagnosticada com
sindrome de SAPHO. O estudo teve tempo total
de 11 semanas, sendo destas 3 semanas para

uma avaliacéo

Ciéncias da Saude

ESTUDO DE CASO

coleta da forga e dos sinais vitais e 8 semanas
para o protocolo de exercicio. Analise: os dados
foram tabulados em uma planilha no Excel
e 0s resultados foram analisados utilizando
estatistica descritiva. Resultados: Apds a
intervencdo do TR, a paciente com SAPHO
aumentou a forca muscular dos membros
inferiores que apresentavam disfuncdo em
relacdo aos grupos musculares do quadriceps
femoral, biceps femoral (596,95%) e sbleo
(548,15%). Ao avaliar os sinais vitais, os dados
demonstraram que a paciente permaneceu
dentro dos padrdes de normalidade, em relagao
aos resultados pré-treinamento, SpO2 (97,42 +
1,12 %), FC (97,26 + 7,79 bpm), PAS (110,56
+ 4,55 mmHg) e PAD (77,94 + 5,44 mmHg).
Conclusao: Conclui-se que o TR de forma
sistematizada trouxe resultados positivos na
saturacao, pressao arterial, frequéncia cardiaca
e forga do individuo.
PALAVRAS-CHAVES: Sindrome,
Fisico, Disfuncgao.

Exercicio

ABSTRACT: This is an evaluation of the effect
of Weathered Training (WT) sessions on the
recovery of lower limbs dysfunctionina SAPHO’s
syndrome associated with Isotretinoin usage
picture. Methods: The study was experimental,
with a case study design, and a quantitative
approach. The subject is a female individual,
basketball  athlete,

former  professional
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diagnosed with SAPHO’s syndrome. The study had an eleven-week duration, which
had three weeks for strength and vital signs collection and eight of them were dedicated
to the exercise protocol. Analysis: The data was charted into an Excel table, and the
results were interpreted using descriptive statistics. Results: After the intervention of
the WT, the patient with SAPHO increased the muscular strength of the lower limbs
that presented dysfunction in relation to the muscle groups of the quadriceps femoris,
biceps femoris (596.95%) and soleus (548.15%). When evaluating vital signs, the data
showed that the patient remained within the normal range, in relation to the pre-training
results, SpO2 (97.42 +1.12%), HR (97.26 £ 7.79 bpm), SBP (110.56 + 4.55 mmHg) and
DBP (77.94 + 5.44 mmHg). Conclusion: We concluded that the WT in a systematized
form brought up positive results, in oxygen saturation, arterial blood pressure, cardiac
frequency and the individual’s strength.

KEYWORDS: Syndrome, Physical Exercise, Dysfunction.

11 INTRODUCAO

Asindrome sinovite, acne, pustulose, hiperostose, osteite (SAPHO) é uma doenca
rara que acomete um em cada 10.000 individuos, sendo descoberta em meados
de 1987 (CHAMOT et al., 1987; CARNEIRO; SAMPAIO-BARROS 2013). Trata-se
de uma afeccao inflamatéria caracterizada por lesdes osteoarticulares e desordens
dermatolégicas (NGUYEN et al., 2012)

Um dos principais desafios no diagnéstico da SAPHO é a identificacéo de seus
diversos componentes clinicos (FIRINU et al., 2016), e até 0 momento nao existem
critérios diagnosticos validados ou achados especificos em exames de sangue, sendo
este, baseado principalmente em achados radiolégicos e histoldégicos que variam de
acordo com a duracdo da doenca (ZIMMERMANN; CURTIS, 2016). De acordo com
Zimmermann e Curtis (2016) a sindrome de SAPHO deve ser suspeitada em um
paciente que apresenta um inicio gradual de dor osteoarticular em associacdo com
lesOes de pele pustulosa.

Aetiologia clinica da doenca ainda é desconhecida, mas provavelmente de origem
multifatorial, envolvendo uma combinagcdo de componentes genéticos, infecciosos
e imunoldgicos, porém, os achados laboratoriais sdo imprecisos (ZIMMERMANN;
CURTIS, 2016). Estudos recentes envolvendo a doenca revela o envolvimento de genes
(cromossomo 18: LPIN2 e NOD2), baixa funcéo de antigenos HLA classe Il (ALJUHANI
et al., 2015), elevacao de niveis plasmaticos de interleucinas (IL-8 e IL-18), producéo
de IL-8 e fator de necrose tumoral-alfa (TNF-a) pelos neutrofilos (ZIMMERMANN;
CURTIS, 2016), e a hipétese de doenca infecciosa (lesdes 6sseas) causadas por um
patdgeno de baixa viruléncia (MCPHILLIPS; WOLFORD; RODRIGUES, 2010).

De acordo com Yang et al. (2018) até o presente, nenhuma recomendacgéo
de tratamento baseada em evidéncias foi proposta devido a raridade da sindrome
SAPHO, no entanto, a estratégia de tratamento atual envolve, drogas antiinflamatorias
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nao-esteroides (NSAIDs), analgésicos, corticosteroides, drogas antirreumaticas
modificadoras da doenca (DMARDSs), produtos bioldgicos, bisfosfonatos e antibioticos
(NGUYEN et al., 2012), além da isotretinoina (acido 13-cis-retinbico) (DIVYA, 2016),
farmaco da classe dos retin6ides, derivado sintético da vitamina A (retinol) (CAJUEIRO;
LIMA; PARTATA, 2014).

A isotretinoina é a Unica entre os retindides a ser empregada no tratamento dos
quadros mais severos de acne, pois inibe a atividade da glandula sebacea, e controla
a proliferacdo do Propionibacterium acnes. As reagdes adversas envolvem efeitos
dispostos em dois grupos: alteracées mucocutaneos e efeitos toxicos sistémicos. Dentro
dos efeitos téxicos sistémicos, estes podem atingir a regido musculoesquelética e os
sistemas nervosos, hematopoiético, linfatico, geniturinario, entre outros, uma vez que
a reacao de maior gravidade é a teratogenicidade (VALADARES, et al., 2012). Relato
sobre 0 uso da isotretinoina evidencia dores no quadril e na lombar com existéncia do
diagnostico de SAPHO por inducéo do uso da droga (TOGRAL et al., 2015).

Zimmermann e Curtis (2016) destaca que o principal objetivo do tratamento da
sindrome SAPHO ¢ aliviar a dor e modificar o processo inflamatério, nesse sentido,
o exercicio fisico utilizando o TR pode ser uma alternativa como tratamento nao
farmacolégico para portadores de SAPHO, podendo até potencializar os casos de
pacientes que fazem o uso de farmacos. Estudos demonstram que o TR melhora
a funcdo imunoldgica e reduz a inflamagdo sistémica, aumenta a forca muscular
e a area de seccao transversa do musculo (PRESTES et al., 2015), proporciona o
enrijecimento das articulagcbes (ROCHA et al., 2013) e melhora a cogni¢céo e estrutura
cerebral (BEST et al., 2015), proporcionando uma melhoria na saude e qualidade de
vida tanto de individuos saudaveis quanto de portadores de doencas imunologicas e
osteomioarticulares.

Diante do exposto o objetivo do presente estudo foi analisar o efeito do TR sobre
a forca muscular em uma portadora da sindrome SAPHO com disfuncédo de membros
inferiores associada ao uso da isotretinoina. Importante destacar que esse € o primeiro
estudo que observou a relacao de causa e efeito do exercicio fisico como tratamento
nao farmacolégico na sindrome SAPHO.

2| RELATO DE CASO

Trata-se de um estudo de caso com delineamento pré-experimental com testes
pré e pds-tratamento (THOMAS; NELSON; SILVERMAN, 2012). Um individuo do sexo
feminino, 24 anos de idade, 176 cm de estatura, 99,5 kg de massa corporal, 32,12 kg/m?
de indice de massa corporal e ex atleta profissional de basquete. Aos 21 anos a paciente
fez tratamento com isotretinoina (20 mg), aumentando a dose apds dois meses (40
mg) para tratamento da acne. No inicio do tratamento relatou-se queixas de cefaleia,
expandindo para dores nos joelhos, tornozelos e edemas nos pés. Estes sintomas foram
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agravados ap0s quatro meses de uso do medicamento, chegando ao ponto da paciente
parar de andar, onde imediatamente a isotretinoina foi suspensa. Exames laboratoriais
apresentaram fator negativo para reumatoide, VSH: 26, PCR negativa, FAN de 1:160
nuclear pontilhado fino denso com placa metafasica. A cintolografia 6ssea apresentou
inflamacéo no esterno-claviculares, manubrio-esternal, sacroiliacas e tornozelos e os
exames de ressonancia magnética apresentou no quadril reduc&o de espaco articular
coxo-femoral, coluna com abaulamentos discais, sacroiliacas com sacroileite bilateral.
Apo6s um tempo de tratamento medicamentoso em busca de amenizag¢ao dos sintomas
apresentados e ja tendo cessado o uso do retinol isotretinoina, a paciente apresentou
melhor resultado com o0 uso da medicacao duloxetina, este, devolvendo algumas
funcbes de movimento, mas ainda bem comprometido. Ap6s 6 meses de tratamento a
paciente foi diagnosticada com espondiloartrite, podendo ser um SAPHO primario ou
este quadro ter sido desenvolvido pelo uso da isotretinoina conforme laudo médico.

Ap6s um ano do diagnostico, suspensdo da medicagdo, tratamento com
duloxetina e tratamento com o fisioterapeuta, a paciente concordou em realizar uma
intervencéo utilizando exercicio fisico. Foi assinado o termo de consentimento livre
e esclarecido, sendo informado sobre os objetivos da pesquisa e procedimentos
empregados, bem como os possiveis riscos e beneficios do estudo. A pesquisa foi
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro Universitario de Jodo Pessoa
(CAAE: 69396617.0.00005176).

Para o protocolo de exercicio, utilizou-se o TR com frequéncia semanal de trés
vezes por semana e as medidas de sinais vitais e teste de forca muscular (membro
dominante direito) pré (baseline), durante (48 horas apds 4 semanas) e pos-treinamento
(48 horas ap6s 8 semanas). As medidas de sinais vitais foram consideradas para
0 presente estudo apenas como parametros de controle do paciente ndo sendo
analisadas como variaveis desfecho.

No TR foram priorizados exercicios integrais e livres com estimulos para equilibrio,
por cadeias musculares anteriores e posteriores (DEAN et al., 2000). As sessbes de
exercicio aconteceram 3 vezes na semana em dias nao consecutivos, com duracéo de
uma hora cada. Apés o periodo de quatro semanas de TR houve um acréscimo de 10
a 15 % de carga (FLECK; KRAEMER, 2006).

Cada secao de treinamento foi dividida em trés momentos: aquecimento,
treino propriamente dito e regeneracdo. O aquecimento compreendeu atividades
de fortalecimento buscando a melhora da mobilidade e estabilidade, como também,
atividades de alongamento dinamico para recrutamento da musculatura corporal total.
O TR foi dividido da seguinte forma: todos os treinos realizaram-se exercicios com
objetivo de melhorar o equilibrio e fortalecer os membros musculares inferiores (MMII)
e a regiao central do corpo (CORE). Em dois dos trés dias, o treino teve como foco
atividades para MMII. Para os membros superiores (MMSS), separou-se um dia. Afase
de regeneracgéao foi caracterizada todos os dias (no termino das sessdes) através de
exercicios de liberagcdo miofascial e alongamento estatico (PRESTES, 2016) (Tabela
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Fases Segunda-feira Quarta-feira Sexta-feira

L L Exercicios
Exercicios para Exercicios para Co
. o . A . para equilibrio,
Aquecimento  equilibrio, fortalecimento equilibrio, fortalecimento fortalecimento dos
dos MMIl e CORE dos MMIl e CORE MMIl e CORE
Treino Treino para MMII Treino para MMSS Treino para MMII

Liberacao miofascial
e alongamento
estético

Liberacdo miofascial e  Liberag@o miofascial e

Regeneracao - -
9 ¢ alongamento estatico alongamento estatico

Tabela 1 — Estrutura semanal do treinamento resistido.

MMII — membros musculares inferiores; CORE — regido central do corpo.

Para captacéo da forca muscular foi utilizada uma célula de carga tipo Z, modelo
BTS200 (Primax Balangas®) com capacidade para até 200 kgf, presa a uma corrente,
durante contracao isométrica voluntaria maxima (Tabela 2), no membro inferior direito
(dominante). As angulacdes foram ajustadas com um gonidémetro de marca CARCI®. O
valor de forca adotado pela participante foi livre em todas as avaliagbes (RODRIGUES

et al., 2010).
Local Angulacéo Autores
Medida da forca dos Joelho do membro dominante Bley, Nardi e
isquiotibiais flexionado em 80° Marchetti, (2012).
Medida de forca do Joelho do membro dominante Brasileiro e Villar
quadriceps femoral flexionado em 60° (2000)
Medida de forcado , uadril  joelho em 90° e 30° de Baroni et al.
. i flexao, respectivamente e tornozelo
musculo séleo . o - (2010)
fixado em -10° de flexdo plantar

Tabela 2 — Localiza¢do dos musculos e angulacdes para captacdo dos dados.

Os aparelhos utilizados para a realizagao das contracdes isométricas voluntarias
maximas, nas angulacbdes que foram citadas, foram realizados na cadeira extensora
(para avaliagéo do quadriceps), mesa flexora (avaliacdo dos isquiotibiais) e sentadilha
(avaliagdo do musculo soleo).

Os sinais foram convertidos para o formato digital usando um conversor A/D USB
de seis canais e 12 bits de resolucao, acoplado a um microcomputador, utilizando uma
frequéncia de amostragem de 2000 amostras/segundo. O software empregado para
aquisicao, armazenamento e processamento dos sinais foi o poligrafo digital BioMed
(CARVALHO et al., 1998).

Foram coletados sinais vitais, tais como: saturagdo de oxigénio (SpO,, %) e
frequéncia cardiaca (FC, bpm) utilizando o oximetro de dedo modelo OLED, JZK-
301, marca Heart Rate Monitor; pressao arterial sistdlica (PAS, mmHg) e diastélica
(PAD, mmHg) utilizando o estetoscopio Littmann® Classic IlI™ e o aparelho de pressao
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Welch Allyn Durashock DS44-BR, Welchallyn®. Respectivamente, as medias seguiram
as recomendacbes da Sociedade Brasileira de Pneumologia e Tisiologia (2017) e
Sociedade Brasileira de Cardiologia (2016). Os sinais foram verificados 5 minutos antes
de cada sessao de exercicio. Os dados demonstraram que a paciente permaneceu
dentro dos padrdes de normalidade, em relagdo aos resultados pré-treinamento, SpO,
(97,42 +1,12 %), FC (97,26 + 7,79 bpm), PAS (110,56 + 4,55 mmHg) e PAD (77,94 +
5,44 mmHg).

Apoés aintervencao do TR, a paciente com SAPHO aumentou a forca muscular dos
membros inferiores que apresentavam disfuncdo em relacdo aos grupos musculares
do quadriceps femoral, biceps femoral (596,95%) e sbéleo (548,15%). Percebe-se
gue o aumento da forca muscular de membros inferiores foi maior nas ultimas quatro
semanas do que nas primeiras quatro semanas de intervencao (Tabela 3).

Grupos musculares Pré-treinamento Durante Pés-treinamento A** A%

Quadriceps femoral - 58,05 65,77
Biceps femoral 8,45 10,44 58,05 49,60 596,98
Soéleo 6,77 20,49 50,65 43,88 548,15

Tabela 3 — Efeitos de oito semanas de treinamento resistido na forga muscular (kgf) em
portadora da sindrome SAPHO com disfuncao de membros inferiores associada ao uso da
isotretinoina.

*Erro de medida, dado nao captado; **Dado obtido entre pré e pds-treinamento.

31 DISCUSSAO

O presente estudo investiga o efeito do TR no aumento de forga e como ele pode
influenciar na Sindrome de SAPHO associada ao uso de isotretinoina numa disfuncéo
de membros inferiores, em um programa de exercicios de duragdo de um més, em um
individuo do sexo feminino, ex atleta de basquete, através do ganho de forca, sendo
verificado os sinais vitais para controle das variaveis.

Sabe-se que a atividade fisica afeta de maneira positiva a gravidade e o andamento
de inumeras doencgas cronicas (BOSSEN et al., 2013), dessa forma, se tratando do
resultado da Célula de carga, o estudo revelou beneficios na forca muscular dos
membros inferiores da voluntaria (PRESTES, 2016), o que relaciona diretamente com
a melhora do equilibrio, coordenacao, capacidades funcionais e independéncia nas
atividades da vida diaria (BOGDANOVIC et al., 2015).

A acdo do exercicio também como beneficio em paciente com problemas
reumaticos ja é evidente em estudos (LONG; ROUSTER-STEVENS, 2010), e os
programas de exercicios fisicos, através do TR, voltados para o desenvolvimento da
forca muscular, tém sido aconselhados como meio de amenizar ou reverter os efeitos
negativos relacionados ao envelhecimento (ACSM, 2014), diminuindo os riscos de
imobilidade-quedas/dor/medo-imobilidade (KELLEY et al., 2015; FLECK; KRAEMER,
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2006). O presente estudo corrobora com Bossen et al. (2013), que afirmam que o
TR traz melhoras na funcdo do desempenho muscular e o ensino de novas aptiddes
para que o individuo consiga realizar todas as atividades funcionais, com também
traz melhora nas dores provenientes da sindrome, que fazem com que os individuos
acometidos necessitem cada vez mais de intervencéo medicamentosa e impossibilitam
de desfrutar das atividades normais.

Estudos de metanalise realizados por Kelley et al. (2015) e Kelley, Kelley e
Hootman (2011), que envolveram exercicios aerdbicos e fortalecimento muscular
em doentes com artrite reumatoide, osteoartrose, fibromialgia e lupus eritematosos
sistémico, demonstrou que houveram reduc¢des significativas nos sinais relacionados
a depressao e também nas dores, influenciando na melhora qualidade de vida,
ansiedade, aumento na performance fisica e forga muscular em geral.

Aintervencgdo atual estudada, tratou-se de um programa de exercicios combinados
envolvendo forga, flexibilidade e estabilizagdo de core, apresentando melhoras nestes
padrbées avaliados. O estudo de Bogdanovic et al. (2015), em mulheres com lUpus
eritematosos sistémico, relatou que o exercicio aerébico e exercicio isotbnico, mostra
uma significativa melhora na qualidade de vida.

Sinais vitais como: PA, FC e SpO2, foram aferidos, uma vez que o individuo fazia
uso de medicamentos para o alivio das dores decorrentes das dores da sindrome, e
estes poderiam gerar efeitos colaterais durante o estudo. De acordo com a Sociedade
Brasileira de Cardiologia (2016), uma forma de demonstrar as manifestacdes
fisiologicas, sédo as medidas dos sinais vitais, que norteiam a sensibilidade algica,
repercutindo em modificacées na PA, FC e SpO2. Estes foram acompanhados durante
todos os dias de realizagédo das atividades proposta para que houvesse uma seguranca
para a voluntaria em relagdo ao seu desempenho cardiovascular.

41 CONCLUSAO

Em face da analise desse estudo, e diante dos resultados encontrados apos a
intervencado, pode-se concluir que o TR € eficaz na melhora dos parametros de forca
muscular e resposta neural, analisadas através da célula de carga. Conclui-se também
TR apresenta melhora em casos de disfuncao de membros inferiores com diagnéstico
de Sindrome de SAPHO associado ao uso do farmaco isotretinoina.

Conclui-se que o TR de forma sistematizada trouxe resultados positivos na forca
muscular, saturacéo, presséo arterial, pulsacéo cardiaca do individuo, contribuindo de
maneira positiva nas atividades funcionais de um portador de sindrome de SAPHO.
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