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APRESENTACAO

As ciéncias médicas, por conceito, compde o curriculo académico da saude clinica.
Na base PubMed uma busca por este termo ipsi literis versado para lingua inglesa, revela
que desde a década de 80 o numero de estudos publicados se mantém relativamente
constante ao longo dos anos mostrando, desta forma, a importéncia continua desta
tematica na comunidade cientifica. Nesta obra intitulada “A¢des de Saude e Geragcao
de Conhecimento nas Ciéncias Médicas”, volumes 4, 5, 6, 7 e 8, esta relevancia é
evidenciada no decorrer de 95 textos técnicos e cientificos elaborados por pesquisadores
de Instituicoes de Ensino publicas e privadas de todo o Brasil.

De modo a operar o link indissociavel entre a acdo de saude e a geragcédo do
conhecimento, a obra foi organizada em cinco volumes tematicos; séao eles:

IV — Analise do cuidado em salude: genecologia e obstetricia preventiva;

V — Saude mental e disturbios do neurodesenvolvimento;

VI — Diversidade de saberes: comunicacgao cientifica na area de saude publica;

VII — Experiéncias educacionais: agcdes de prevencado, promog¢ao e assisténcia de
qualidade em saude; e,

VIIl — Saude em diversos aspectos: estratégias na interface do conhecimento e
tecnologia no cuidado do paciente.

O conteudo amplo e variado deste e-Book publicado pela Atena Editora convida o
leitor a gerar, resgatar ou ainda aprimorar seu senso investigativo no intuito de estimular
ainda mais sua busca pelo conhecimento na area das ciéncias médicas.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
Fernanda Viana de Carvalho Moreto
Thiago Teixeira Pereira
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RESUMO: Introducao: A medicina reflete a metamorfose do empreendimento cientifico
ao longo do tempo, assim como a ciéncia moderna encontra-se historicamente vinculada
a ideia de evolucdo tecnolégica. As tecnologias, quando agregadas a atividade médica,
apresentam varias maneiras de controle social, pois a aplicabilidade de inovacdes afeta
diretamente a pratica médica e a saude da populacédo. Objetivo: Apresentar um artigo
do tipo revisdo bibliografica sobre a importancia dos avancos da ciéncia e tecnologia na
pratica médica. Metodologia: Revisao bibliografica de artigos e pesquisa em plataformas
eletrdnicas. Desenvolvimento: A crescente inovacéo da tecnologia mostra-se em evidéncia
na sociedade, nos meios de comunicacao e em destaque no setor da saude. Isso ocorreu
nas diversas areas médicas, como a preventiva, diagnéstica, terapéutica. A tecnologia do
desenvolvimento de vacinas e a revolugao na cirurgia sdo exemplos de avangos de grande
relevancia para a area médica. Apesar dos avangos, ainda persistem varios obstaculos
antigos, que exigem novos esforgos, agora com novas ferramentas, para promover o acesso
universal. Os elevados precos de insumos tecnologicos levam a reflexdo acerca da maneira
de se democratizar o acesso as tecnologias pelo Sistema Unico de Saide (SUS). Diante
disso, o Conselho Regional de Medicina (CRM) tenta assegurar aos pacientes os beneficios
da tecnologia proibindo o médico de deixar de usar todos os meios disponiveis. Dessa
forma o médico encontra-se varias vezes frente a grandes dilemas, tendo a necessidade de
balancear as exigéncias impostas, as necessidades apresentadas e os métodos disponiveis.
Conclusao: A evolugcao técnica cientifica pode ser visualizada nos dias atuais quando
comparada a um passado nao muito distante, as ferramentas tecnologicas sdo de grande
auxilio e imprescindivel na atualidade. A tecnologia tem a capacidade de atenuar a limitacéo
de recursos humanos na area da saude facilitando diagnéstico e tomada de decisodes.
PALAVRAS-CHAVE: Modernizacéo; Medicina; Insumos; Principios.

THE RELEVANCE IN MEDICINE OF SCIENTIFIC KNOWLEDGE AND TECHNOLOGY
INNOVATION

ABSTRACT: Introduction: Medicine reflects the continuous metamorphosis of the scientific
enterprise, just as modern science is historically linked to the idea of technological evolution.
The new technologies, specially when associated with the medical field, reveal various forms
of social control, with the applicability of innovations directly affecting medical practice and the
health of the population. Objective: To present a bibliographic review article on the importance
of advances in science and technology in medical practice. Methodology: Literature review
of articles and research on electronic platforms. Development: The increasing innovation
of technology is evident in society, in the media and prominently in the health sector. This
occurred in several medical areas, such as preventive medicine, diagnostic, therapeutic.
The technology in vaccine development and the numerous revolutions in surgical field are
examples of advances of great relevance to the medical field. Despite the advances, several
old obstacles still persist, which require new efforts, now with new tools, to promote universal
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access. The high prices of technological inputs lead to reflection on how to democratize
access to technologies by the Unified Health System (SUS). Therefore, the Regional Council
of Medicine (CRM) has tried to assure patients the access to the benefits of technology by
forbidding physicians from refraining to using all available means. Doctors are now faced
with great dilemmas, having the need to balance the imposed requirements, the presented
needs and the available methods. Conclusion: The scientific technical evolution can be seen
nowadays when compared to a not so distant past, technological tools are of great help and
indispensable. The technology has the capacity to mitigate the limitation of human resources
in the health area, facilitating diagnosis and decision making.

KEYWORDS: Modernization; Medicine; Inputs; Principles.

INTRODUGCAO

O “nascimento da medicina como saber cientifico autbnomo”, associado a obra de
Hipocrates, é parte do legado da civilizacao grega classica. A evolug¢ao do esforgo cientifico
humano pode ser acompanhada pelas formas novas como o corpo humano é examinado
e investigado, e a medicina reflete as metamorfoses do empreendimento cientifico ao
longo do tempo (REALE et al.,, 1986; PORTER, 1998). Nesse contexto ressalta-se o
papel da ciéncia moderna, que se encontra historicamente vinculada a ideia de evolucéo
tecnoldgica, sendo esta ultima entendida como sindnimo de progresso, emancipacéo,
prosperidade, bem-estar social e liberdade, ou seja, no quadro da racionalidade cientifica,
a tecnologia surge com conotac¢ao claramente positiva (HABERMAS, 1997; GARCIA et
al., 2009).

Atualmente a saude apresenta reparticoes que compreendem atividades de atencao
médico-hospitalar e ambulatorial, que dispéem de uma grande interacédo com a ciéncia e
a tecnologia, motivo pelo qual requer uma analise de forma sistematizada, conforme exige
a sua complexidade. A infraestrutura cientifica deste setor é baseada na “origem de um
fluxo de informagdes que apoia o surgimento de inovacdes que afetam a pratica médica e
a saude” (ALBURQUEQUE et al., 2004).

Dessa forma, as tecnologias, quando agregadas a atividade médica, apresentam
varias maneiras de controle social, quer seja sobre os enfermos (vigilia sobre o seu
estado de saude), quer seja dos profissionais de saude (no comando do desempenho,
performance ou obsoléncia). A mentalidade da sociedade e o desenvolvimento tecnologico
tornaram-se, assim, um mecanismo de dominacgao social (MARCUSE, 1978).

A constatacao, de acordo com o apresentado neste texto, de que, apesar dos
avancos na saude, na modernidade e no papel de grande importancia do desenvolvimento
cientifico e tecnologico, ainda ndo chegamos a condi¢céo ideal, pois os problemas na
saude, infelizmente, parecem sempre se multiplicar (SMITH, 2001).
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OBJETIVOS

Analisar as transformacdes do progresso tecnolégico na area cientifica a servico da
saude e da vida e suas consequéncias sociais geradas pela conduta dos que detém o uso
dessas ferramentas tecnoldgicas biomédicas e os dilemas éticos gerados por elas.

METODOLOGIA

Revisdo bibliografica detalhada, na qual foram analisadas revistas, artigos e
periddicos. Ademais, foram pesquisados os termos “Inovagao”, “Saude”, “Tecnologia”,
“Ciéncia” e “Medicina”, nas bases eletrénicas e motores de busca Scientific Eletronic Library
Online (SCIELO) e Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE/
PUBMED), no periodo de 02 de maio de 2020 a 14 de maio de 2020. Foram incluidos
artigos em inglés e portugués publicados entre 2001 e 2016, disponiveis na integra.

DESENVOLVIMENTO

O século XXI apresenta-se como a era do desenvolvimento tecnologico, o que é
inegavelmente observado nos meios de comunicacao, na sociedade, nas empresas e
nos laboratorios de pesquisas como um fator de forte influéncia, tendo, como destaque,
o setor de saude. Tal fato contribuiu para que a sociedade atual seja reconhecida como
representante do conhecimento e da tecnologia (LORENZETTI, 2012).

Hoje, sabe-se que a ciéncia e a tecnologia compdem a base do crescimento
econdmico, por isso, paises focam seus esforcos e reputacdes em fortalecer essas areas,
indo tao longe ao ponto de formular e instituir politicas exclusivamente com esse objetivo.
Na medida em que essa racionalidade surge e cresce em cada sociedade, ela cada vez
mais se mostra como fonte de dominagcédo e realizacdo do homem e do Estado, com
impacto significativo no ambito da qualidade de vida e da satde (GUIMARAES et al.,
1994).

O desenvolvimento técnico-cientifico passou por diversas transformag¢des com o
decorrer dos anos, havendo um expressivo crescimento na area médica, com rapidas
transformacdes em tecnologias, técnicas, ferramentas, exames e tratamentos. Essa
evolucao ocorreu de maneira exponencial por toda a medicina, com maior destaque nas
areas preventivas, diagnosticas e terapéuticas com expressivas e significativas mudancas
na morbimortalidade (LORENZETTI, 2012).

As profundas mudancas trazidas pelo crescimento que as novas tecnologias
promoveram criaram um novo cenario no cuidado da saude, que exigiu novas posturas
com relacdo a renovacéo de conhecimento, adaptacdes técnicas e manejo dos pacientes
por parte dos profissionais de saude (LORENZETTI, 2012).
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As inovagdes da industria farmacéutica, os avangos na tecnologia, pesquisa e
desenvolvimento de vacinas e as revolugdes técnicas cirurgicas sdo exemplos de
avancos que foram de grande relevancia para a area médica, tendo como significativos
exemplos procedimentos menos invasivos e mais eficientes como aqueles endoscopicos
e por cateteres. Além disso, novas técnicas diagnésticas, sejam por imagem, anticorpos,
sorolégicos ou outros métodos mais recentes, permitem a deteccao de lesbes mais
precocemente e em estagios menos avancados. Bom exemplo disso, a ciéncia da biologia
molecular que agora permite diagndsticos etioldgicos e classificagbes ha pouco tempo
impensaveis (LORENZETTI, 2012).

No entanto, apesar das importantes conquistas na area da saude registradas nas
Ultimas décadas, muitas doengas ainda persistem sem cura, varios tratamentos séao,
ainda, pouco eficientes e varias condicdes permanecem sem diagnéstico, perpetuando
dificuldades antigas para assegurar uma boa qualidade de vida para a populacéo,
especialmente aquela menos favorecida. Com isso, a cada novo empecilho, surgem novos
esforgos para promover 0 acesso universal, equanime e integral as acdes e aos servicos
de promocao, protecédo e recuperacdo da saude, que sao 0s principios que norteiam o
funcionamento do SUS (QUILICI et al., 2004).

Outro reflexo importante do desenvolvimento técnico-cientifico relaciona-se ao
financiamento da saude. O elevado custo de insumos tecnologicos, especialmente
aqueles mais avangados e mais adequados, levam a reflexdo acerca da maneira de se
democratizar o acesso as tecnologias pelos planos de saude e SUS. Diante disso, o CRM
tenta assegurar aos pacientes os beneficios da tecnologia, ao mesmo tempo que tenta
respeitar sua autonomia e integridade fisica e financeira ao exigir do médico que forneca
o melhor tratamento e use o melhor método diagnéstico possivel, sem excessos; citando
que

“E vedado ao médico (...) deixar de usar todos os meios disponiveis de diagndstico
e tratamento, reconhecidos e a seu alcance, em favor do paciente (art. 32); deixar de
assegurar, quando investido em cargo ou funcao de direc&o, as condicdes adequadas
ao desempenho ético-profissional da Medicina (art. 19); permitir que interesses
pecuniarios do seu empregador ou superior hierarquico ou do financiador publico ou
privado da assisténcia a saude interfiram na escolha dos melhores meios de prevencao,
diagndstico ou tratamento (art. 20); e autorizar, vetar, bem como modificar, quando na
fungao de auditor ou de perito, procedimentos propedéuticos ou terapéuticos instituidos
(art. 97); o exercicio mercantilista da Medicina (art. 50); praticar ou indicar atos médicos
desnecessarios (art. 14); exceder-se no numero de procedimentos (art. 35); aproveitar-
se de situacdes decorrentes da relacdo médico-paciente para obter vantagem financeira
(art. 40); e obter vantagem pela comercializagdo de medicamentos, orteses, proteses ou
implantes de qualquer natureza (art. 69)"".

Dessa forma, o médico encontra-se, muitas vezes, frente a grandes dilemas:
o profissional deve “usar de todos os meios disponiveis de diagnoéstico e tratamento,
reconhecidos e a seu alcance, em favor do paciente”, porém, ha inumeras disposi¢coes

administrativas que cerceiam esse seu direito e dever, devido a questbes econbémicas,
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politicas e/ ou técnicas. Percebe-se entdo, a importancia e a necessidade da adequacéao
e adaptacdo dos profissionais e gestores quanto ao manejo e oferta de tecnologias,
respeitando os principios e os valores morais e éticos (LORENZETTI, 2012).

A producao tecnoldgica teve a capacidade de transformar a sua prépria condicéo, a
partir daquilo que seria apenas um fenbmeno técnico, num fenédmeno social, econémico,
politico e simbdlico. A producédo de alguns tipos de tecnologia contemporanea envolve
grandes investimentos de recursos humanos, logisticos e financeiros, tornando imperativo
0 escoamento dos produtos nos diversos mercados e € a partir deste ponto que surgem
determinadas pressdes e lobbies, com estratégias muito bem delineadas para levar o
produto da sua concepcao ao consumidor final (HABERMAS, 1997; GARCIA et al., 2009).

N&o se pode negar, portanto, a existéncia de uma medicina privada, submetida aos
mecanismos individuais e as leis de mercado. E também inegavel, a concepcéo de que o
mercado € antes de tudo, uma instancia sujeita a estratificacdo. Dessa maneira, discutir
sobre a mercantilizacdo da medicina é também discutir o acesso desigual aos servigcos de
saude, ou seja, a questao da equidade (FOCAULT, 1986).

Na esfera nacional, &€ necessario salientar as reflexdes sobre os efeitos de se
tratar separadamente, no ambito do SUS, suas caracteristicas agregadas a inovagcao
tecnoldgica e aquelas integradas a universalizacdo do acesso. No Brasil, a discusséo a
respeito do complexo econémico industrial da saude vem ganhando espaco, considera-se
0 processo de inovacao tecnolégica de base nacional e o Estado no papel de indutor do
desenvolvimento brasileiro (GARCIA et al., 2009).

CONCLUSAO

A evolugao técnico-cientifica pode ser facilmente visualizada nos dias atuais,
especialmente evidente quando comparada a um passado ndo muito distante. Hoje,
0 acesso e a utilizagcado de ferramentas tecnologicas e de informacéo tem crescimento
exponencial, sendo de grande auxilio nas atividades do dia a dia e, atualmente, ferramentas
e conhecimentos indispensaveis para a sociedade.

A tecnologia tem a capacidade de atenuar as limitagcbes humanas, especialmente
na area da saude, facilitando diagnésticos, a tomada de decisbes e melhorando os
resultados. A exemplo disso, podem ser citados os recursos analiticos, como o0s
assistentes operacionais, que sao capazes de analisar imagens em radiologia para
detectar doencas, além dos algoritmos desenvolvidos para auxiliarem no diagnéstico de
enfermidades comuns. Ademais, a internet permite maior acessibilidade aos pacientes
para terem conhecimento sobre saude: os chamados e-pacientes, que, por um lado, sdo
pacientes mais esclarecidos e questionadores e, por outro, podem ser mais resistentes a
aceitarem a opinidao médica profissional, o que € outro fator que demanda adequacéao dos
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profissionais.

Devido as varias condi¢cdes por tras da producgao cientifica e de novas tecnologias,
ha grandes demandas, tanto dos médicos, quanto dos gestores, para constantemente
se adequarem e disponibilizarem o melhor para seus pacientes, em um mundo que
continuamente surge com novas técnicas, tecnologias e informa¢des melhores e mais caras
do que as anteriores. Cabe, no entanto, reafirmar que isso aumenta a responsabilidade das
areas cientificas e médicas ao utilizar toda a gama de ferramentas em prol do bem estar
humano e social, produzindo grandes avancos de maneira mais eficiente, e no dever de
nos preocupar em minimizar a geragao de maleficios com o advento do desenvolvimento
técnico-cientifico. O conhecimento, como pode-se ver, estd em incessante mudanca,
enquanto a ética deve manter-se constante, como um guia para a direcdo a se evoluir e
os limites que devem ser respeitados.
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RESUMO: Ao longo de milhares de anos os
coronavirus vém sofrendo mutag¢des génicas e
adaptacdes para maior capacidade zoonética
no poder de contaminacao e de evolugéo para
alta letalidade e mortalidade, como vem se
observando na atual pandemia de COVID-19,
iniciada na China, e disseminada para todos os
continentes, gerando um problema de saude
publica mundial. Os morcegos sé@o considerados
reservatérios naturais de coronavirus, mas
nao se pode descartar a participacdo de
outros animais, incluindo aqueles que fazem
parte da cultura alimentar de alguns povos.
Nesse sentido, buscou-se discutir o papel da
transmissao zoond6tica do virus e descrever quais
S840 0s animais associados como hospedeiros
do coronavirus. Utilizando-se a combinacao
dos descritores “COVID-19” AND “Animal” AND
“Transmission”, nas bases Medline, PubMed e
na Biblioteca Virtual em Saude (BVS) buscou-
se publicagdes nos idiomas inglés, portugués e
espanhol, dos ultimos cinco anos e aquelas de
maior relevancia foram eleitas para compor esta
reflexdo teorico-conceitual. A analise indicou
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que existe evidéncias da origem zoonética e filogenética do virus devido ao comércio de
animais e que 0s morcegos, reservatorio natural de virus, sdo a provavel fonte do atual
surto de COVID-19. Além disso, deve-se ressaltar que o coronavirus possui transmisséo
interespécies incluindo aves, porcos, morcegos, roedores, peixes, sendo o camelo o unico
animal identificado como secretor de virus por fluidos corporais infectantes responsaveis por
surtos anteriores de doencas respiratorias graves.

PALAVRAS CHAVE: COVID-19; Animais; Transmissao.

ZOONOTIC ORIGIN AND TRANSMISSION OF CORONAVIRUS

ABSTRACT: Over thousands of years, coronaviruses have been undergoing gene mutations
and adaptations for greater zoonotic capacity in the power of contamination and evolution
to high lethality and mortality, as observed in the current pandemic of COVID-19, started in
China, and disseminated to all continents, creating a global public health problem. Bats are
considered natural reservoirs of coronavirus, but the participation of other animals, including
those that are part of the food culture of some peoples, cannot be ruled out. In this sense, we
sought to discuss the role of zoonotic transmission of the virus and describe which animals are
associated as hosts of the Coronavirus. Using the combination of the descriptors “COVID-19”
AND “Animal” AND “Transmission”, in the Medline and PubMed databases and in the Virtual
Health Library (BVS), publications in English, Portuguese and Spanish from the last five
years and those of greater relevance were chosen to compose this theoretical-conceptual
reflection. The analysis indicated that there is evidence of the zoonotic and phylogenetic
origin of the virus due to the animal trade and that bats, a natural reservoir of viruses, are the
probable source of the current outbreak of COVID-19. In addition, it should be noted that the
coronavirus has interspecies transmission including birds, pigs, bats, rodents, fish, with the
camel being the only animal identified as a virus secretor by infectious body fluids responsible
for previous outbreaks of serious respiratory diseases.

KEYWORDS: COVID-19; Animals; Transmission.

11 INTRODUCAO

A mutacédo e a adaptacdo tém impulsionado a coevolu¢gdo dos coronavirus e seus
hospedeiros, incluindo seres humanos, ha milhares de anos. O surgimento de um novo
surto do virus em 2019, na China, se destacou pela sua alta transmissibilidade e uma
infeccdo potencialmente fatal, e se manifestou como um grande problema de saude
publica mundial (YE et al., 2020).

Grande numero de pessoas infectadas foram expostas ao mercado de animais na
cidade de Wuhan (China), sugerindo-se que essa seja provavelmente a origem zoonética
do COVID-19. A partir dessa fonte comercial deu-se a transmissao pessoa a pessoa,
que posteriormente resultou na obrigatoriedade do isolamento social, como uma das
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medidas extensivas para reduzir a transmissao viral, na expectativa de controlar o surto
atual e proteger populagdes suscetiveis, que incluem criancgas, profissionais de saude,
idosos (ROTHAN; BYRAREDDY, 2020), diabéticos, cardiopatas, hipertensos, dentre
outras comorbidades (ZHOU et al., 2020). Estima-se que, 0 necessario isolamento social,
contribua para o aumento do desemprego, da pobreza e da desigualdade social no mundo
(SHEN et al., 2020).

Como consequéncia da pandemia do COVID-19, o Brasil registrou até o momento
(06/05/2020) 125.218 casos de pessoas infectadas, 8.536 6bitos, com taxa de letalidade
de 6,8% (BRASIL, [20207]). A transmissédo é consequéncia do contato humano para
humano, originado a partir da chegada de turistas, principalmente devido ao carnaval e
do retorno de brasileiros, principalmente da Europa e dos Estados Unidos, contaminados
com o virus.

Nesse sentido, esta revisdo tem como objetivo descrever as evidéncias atuais sobre
0S animais que apresentam potencial para serem hospedeiros e disseminadores do
coronavirus para humanos.

2| DESENVOLVIMENTO

Para a realizacdo dessa revisdo, buscou-se artigos no PUBMED, publicados nos
ultimos cinco anos, nos idiomas inglés, portugués e espanhol, utilizando-se a Combinacéao
dos descritores “Zoonotic” AND “Transmission” AND “COVID-19”. Do material identificado,
fez-se a leitura de titulos e resumos, e aqueles de interesse foram eleitos para compor
esta reviséao.

As evidéncias atuais sobre a pandemia do COVID-19 indicam a origem zoondtica do
virus decorrente do comércio de animais na cidade de Wuhan (China). Existem evidéncias
do envolvimento de morcegos na transmissao do virus (YE et al., 2020) mas, o reservatério
intermediario continua desconhecido. Outros animais podem estar envolvidos devido a
atividades humanas como caca, desmatamento, trafico de animais e consumo da carne
de animais silvestres e exéticos (CONTINI et al., 2020).

O transbordamento zoondtico corresponde a transmissao de patdgenos por animais
e representa uma carga global em saude publica, porém, o fendmeno ainda ndo é bem
compreendido. Assim, os coronavirus e os virus influenza, circulam na natureza em varias
espécies animais. Os alfa-coronavirus e beta-coronavirus podem infectar mamiferos,
enquanto os gama-coronavirus e delta-coronavirus tendem a infectar as aves, e alguns
podem ser transmitidos aos mamiferos. A literatura sugere que os morcegos sao a fonte
inicial mais provavel do atual surto de COVID19, originado na China. Assim, a continuidade
da transmissao zoonatica se deu de humano para humano, por meio do contato préximo
e por manuseio de residuos e secreg¢des respiratorias dos contaminados (ROTHAN;
BYRAREDDY, 2020; WIDAGDO et al., 2019; HEMIDA, 2019; RODRIGUEZ-MORALES et
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al., 2020).

Camelus dromedarius é o reservatorio natural do coronavirus da sindrome respiratoria
do Oriente Médio (KANDEIL et al., 2019) e nesses animais 0 virus causa apenas uma
infeccdo leve, mas se espalha de maneira eficiente entre os animais (WIDAGDO et al.,
2019). O camelo secreta os virus nos fluidos corporais, especialmente nas descargas
nasais e retais, infectando o epitélio das vias aéreas humanas. Suspeita-se do papel de
um portador humano assintomatico ou, menos provavelmente, de um hospedeiro animal
desconhecido que tenha contato direto com camelos e humanos infectados (HEMIDA,
2019).

Os coronavirus sdo causa bem conhecida de infec¢des respiratérias, entéricas e
sistémicas graves em uma ampla variedade de hospedeiros, incluindo homem, mamiferos,
peixes e aves (MALIK et al., 2020). A analise filogenética sugere que 0s morcegos sao
reservatorios naturais de uma variedade de coronavirus e varios deles causaram doencgas
em humanos e animais domésticos por transmissao interespécies (WANG et al., 2019) e
estas manifestagdes clinicas sao semelhantes ao encontrado no novo coronavirus.

Muitos pacientes foram expostos a animais silvestres no mercado atacadista de
frutos do mar de Wuhan (China), que também vendia aves, serpentes, morcegos e outros
animais de fazendas. Pesquisas relacionadas a recombinacéo entre os diversos tipos de
coronavirus indicaram que o COVID-19 tem informagdes genéticas mais semelhantes ao
coronavirus de morcego (JI et al., 2020).

Outro fato importante é a associagao do virus a sindrome da diarreia aguda suina
(SADS-CoV), uma doenga entérica aguda, altamente contagiosa e muito comum entre
porcos na China, caracterizada por diarreia aquosa e vémito (CHEN et al., 2019). A
doencga possui um amplo tropismo de espécies e apresenta a capacidade de infectar
linhas de células de diversas espécies, incluindo morcegos, camundongos, ratos, gerbos
(com quase cem espécies, encontradas na Africa e Asia, nos desertos ou regiées aridas),
hamsters, porcos, galinhas, primatas ndo humanos e humanos, onde destaca-se o
potencial de transmissibilidade entre espécies do SADS-CoV (YANG et al., 2019).

Ainda, existem relatos de que os coronavirus causam infec¢des, principalmente
em aves e mamiferos, todavia, nas ultimas décadas, demonstraram ser capazes de
infectar humanos, como no surto da sindrome respiratéria aguda grave em 2003 e,
mais recentemente, na sindrome respiratéria do Oriente Médio — MERS (SCHOEMAN;
FIELDING, 2019).

Mais de 60% dos principais surtos recentes de doencas infecciosas em todo o mundo
tiveram origem zoonética e mais de 70% estdo associados a vida selvagem, parecendo
apresentar padrdes globais ndo aleatérios. Provavelmente sdo motivadas por fatores
socioecondmicos, ambientais e ecolégicos e representam um fardo significativo para as
economias globais e para a saude publica (JONES et al., 2008; HAN; KRAMER; DRAKE,

2016; NII-TREBI, 2017).
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Existe uma vinculagdo entre a saude humana e a saude animal, por uma interpretagao
intersetorial de dados das informacbes sobre doencas zoonéticas, indicando que a
vigilancia e o monitoramento melhoraréo a prevencao, previsao e controle das doencas,
e dessa forma, indicardo como se distribuem os hospedeiros mamiferos, podendo,
com isto, determinar padroes de doencas humanas e prever riscos de surgimento de
doencas zoonébticas futuras (WENDT; KREIENBROCK; CAMPE, 2015). Também existem
evidéncias epidemioldgicas e por analise molecular da associacdo de morcegos com
hospedeiros intermediarios na origem da pandemia de COVID-19 (SALATA et al., 2019).
Finalmente, parece que o coronavirus animal atravessou a barreira de espécies para
infectar seres humanos, determinado pelo virus-hospedeiro (SALATA et al.,, 2019) e
depois, provavelmente pela transmissdo da doencga, de origem zoonoética de pessoa a
pessoa (FUNG et al., 2020).

31 CONCLUSAO

Existem evidéncias da origem zoonética e filogenética do virus pelo comércio de
animais no mercado de Wuhan (China), e que os morcegos, reservatério natural de
coronavirus, sao a provavel fonte do atual surto de COVID-19. Isso ocorre devido ao fato
de que coronavirus e virus influenza circulam na natureza em varias espécies animais,
incluindo aves, porcos, morcegos, roedores, peixes, com transmissao interespécies e
devido a mutacdes génicas. O camelo é outro animal considerado reservatorio natural
de coronavirus e o unico identificado como secretor desses virus por fluidos corporais
infectantes, através da descarga nasal e retal, mas suspeita-se da possibilidade de
portador humano assintomatico no processo de transmissao.
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RESUMO: A COVID-19 (Corona Virus Infectious Disease-19) foi identificada inicialmente na
China, em dezembro de 2019, em pacientes com pneumonia severa e sequenciamento do
SARS-coronavirus2, e definida como Pandemia em margo de 2020 (OMS).No Brasil a doenca
ja foi diagnosticada em todos os Estados e PE & o quinto com maior nUmero de casos em
junho/2020.Em 80% dos casos o quadro clinico é leve ou moderado, caracterizado por tosse,
coriza, dispneia e dor toracica; em 15% € doenca grave, requer hospitalizacéo e suporte de
oxigénio; em 6% é doenca critica com taxa de letalidade entre 2 e 10%.S&o necessarios para
o controle da epidemia a adesdo as medidas de prevencao, isolamento social e quarentena,
porém, no Brasil observa-se como fatores dificultadores, a vulnerabilidade biol6gico-social e
a escassez de recursos do SUS, especialmente na Atencdo Béasica. Objetivo: Atualizacéo,
Discussao da Clinica, Acolhimento do Paciente e Familia e Conduta com a participacéao da
UFPE para os profissionais médicos da Atencédo Basica em Caruaru. Método: Foi realizada
uma busca na literatura nas bases de dados PUBMED, Scielo, Lilacs e google Scholar das
publicacbes no Tema Covid-19.Foram pesquisados os protocolos da OMS, do Ministério
da Saude (MS) do Brasil e da Secretaria Estadual da Saude de Pernambuco (SES-PE).O
curso sobre a Covid-19 pelo ABP foi realizado através da apresentacao de Caso Clinico para
discussao em forum online em plataforma Moodle.Foram realizados trés encontros sincronos
de até 3 horas a cada quatro dias com presenca de 28 médicos da AB e 6 tutoras da UFPE-
CAA-NCV e especialista em medicina intensiva.Seguiu-se Discussao Assincrona em Forum
“on line”.0 curso teve duracdo de duas semanas.Resultado:Relatério Final Com Proposta
de Diretrizes para a Reorganizacdo da Assisténcia, Diagnéstico Epidemiolégico, Clinico e
Laboratorial e Condutas para a Aten¢do Basica e Média Complexidade.
PALAVRAS-CHAVE:Covid-19;Corona Virus Infectious Disease-19; SARS-CoV-2;SARS-
coronavirus 2.

COVID-19 IN CARUARU / PE: FORUM FOR CLINICAL DISCUSSION AND UPDATE WITH
UFPE-CAA-NCV FOR THE BASIC HEALTH UNITS TEAMS

ABSTRACT: COVID-19 (Corona Virus Infectious Disease-19) was initially identified in
China, in December of 2019, in patients with severe pneumonia and sequencing of SARS-
coronavirus2.It was characterized as a pandemic in March 2020.In Brazil, the disease has
already been diagnosed in all its states and PE, being the fifth with the highest number of cases
until June 2020.In 80% of cases, the clinical status varies between mild or moderate.In 15% it
is a serious disease, requiring hospitalization and oxygen support.The last 6% shows a critical
disease with a lethality rate between 2 and 10%.Adherence to prevention measures such as
social isolation and quarantine are necessary for the control of the epidemic.However, in
Brazil, biological-social vulnerability and the scarcity of resources in SUS, especially in primary
care, are challenging obstacles.Objective: Update and discussion of clinical diagnosis, the
reception of the patient and the management, with the participation of UFPE, using Problem
Based Learning (PBL), for primary care medical professionals in Caruaru.Method: literature
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research was carried out in the PUBMED, Scielo, Lilacs and google Scholar databases for
publications in Covid-19 theme.As well as reviews of protocols from WHO, Ministry of Health
(MS) of Brazil and the State Health Secretariat of Pernambuco (SES-PE).The course was
proceeded through the presentation of the clinical case for discussion in an “on line” forum
on the Moodle platform.Three synchronous meetings of up to 3 hours were held every four
days with the presence of 28 doctors from primary care and 6 tutors from UFPE-CAA-NCV
and one specialist in intensive care medicine. Asynchronous Discussion followed in an “on
line” Forum.Result: Final report with proposed guidelines for reorganization of patient care,
epidemiological, clinical and laboratory diagnosis and conduct for primary care and medium
complexity.

KEYWORDS: Covid-19; Corona Virus Infectious Disease-19; SARS-CoV-2; SARS-
coronavirus 2.

11 INTRODUCAO

A COVID-19 (Corona Virus Infectious Disease-19), doencga infecciosa viral causada
pelo SARS-CoV-2 (SARS-coronavirus2), foi identificada inicialmente na China, em
dezembro de 2019, em pacientes com pneumonia severa a partir do sequenciamento
do virus (Lu H; Stratton CW; Tang YW, 2020), e foi caracterizada como Pandemia pela
Organizacédo Mundial da Saude em margo de 2020. A doenca esta em franca evolugao no
Brasil e ja foi diagnosticada em todos os Estados.

O quadro clinico caracteriza-se por tosse, coriza, dispneia e dor toracica, sendo
sinais e sintomas inespecificos a febre por tempo maior do que 5 dias, cefaleia, mialgia,
diarreia e vOmitos, além de manifestacées cutdneas caracterizadas por erup¢cédo maculo-
papular (exantema morbiliforme) em cerca de 36%, erupcao papulo-vesicular em cerca
de 34%, seguindo-se lesbes em placas urticariformes, ou eritémato-papulo-purpuricas
dolorosas acrais, e, menos frequentemente, lesbes em livedo reticular e petéquias. Em
geral as lesdes localizam-se em tronco (66%) e em maos e pés (19%); o quadro cutaneo
pode ocorrer antes ou depois dos sintomas respiratorios (Sachdeva et al., 2020).

Quanto a situagao clinica foi observado que, dos casos confirmados, em cerca de
80% dos pacientes nao observava-se ou a pneumonia era leve a moderada; em cerca de
15% a pneumonia era grave; e, em cerca de 6% foi necessario o internamento, intubacéao
e terapia intensiva devido a insuficiéncia respiratoria, choque ou faléncia de multiplos
orgaos. Os fatores de risco observados para deterioragao clinica a doenca severa, e, para
alta mortalidade foram a idade acima de 60 anos, a doenca cardiovascular, a Diabetes
Mellitus (DM), as Doencas Pulmonares como a Obstrutiva Crénica (DPOC), o Céncer e
a Doenca Cerebrovascular. Sdo considerados sinais de alerta e indicagéo de internacao
a dispneia, a dor toracica, a oximetria SpO2 <95% e a hipotensao(Zhao W et al., 2020).

A eliminacao de SARS-CoV-2 é maior no trato respiratorio superior (nariz e garganta),
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e nos primeiros 3 dias apés o inicio dos sintomas. O periodo de incubacéo € em média de
5 a 6 dias, mas pode ser de até 14 dias. Durante esse periodo alguns pacientes podem
ser fonte de contagio de 1 a 3 dias antes do inicio dos sintomas. A transmissao da-se a
partir de portadores sintomaticos ou assintomaticos, por contato préximo com goticulas
e aerossbis ou de forma indireta por contato com objetos e superficies contaminadas,
seguindo-se a contaminacéao através das mucosas bucal e respiratéria (Bai Y et al.,2020).

Diante do desafio de nova doenga com grande potencial de disseminacéo, ainda ha
muito a ser esclarecido sobre o comportamento do agente etiolégico, das caracteristicas e
da evolucao clinica, além dos recursos terapéuticos possivelmente disponiveis e de novas
drogas. A rapidez da disseminagao requer recursos do SUS, que devera ser reorganizado
para assisténcia clinica ao grande numero de pacientes atingidos, e as Unidades de
Saude da familia (USFs) s@o a porta de entrada dos pacientes e familias.

Portanto, as equipes e as Unidades de Saude necessitam estar preparadas para
corresponder ao novo desafio, fazendo-se necessario preparar o espacgo fisico para o
acolhimento, a triagem, a consulta especifica a esses pacientes com suspeita clinica da
Covid-19 e das suas familias. Deverao ser definidas as orientagcdes para aqueles que
ficardo em isolamento domiciliar e avaliar parametros clinicos para a devida conduta para
aqueles que serdo encaminhados para internamento hospitalar. Além disso, deve ser
garantida a assisténcia aos pacientes da Comunidade com outros problemas de saude.

Buscamos através do férum de discusséo, atualizar o profissional médico e médica
da Atencao Basica (AB) sobre os aspectos clinicos, laboratoriais e terapéuticos disponiveis
na Rede de assisténcia e nas USFs, discutir pardmetros clinicos ja instituidos para
diagnoéstico e avaliacao laboratorial, além da conduta, debater sobre as estratégias quanto
ao espaco fisico disponivel, reinsercao dos componentes das equipes e as orientacdes
aos pacientes e familiares. Para tanto, fizemos uma busca na literatura, organizamos
o férum online para discussao clinico-terapéutica e apresentamos o caso clinico para
discussao online com os médicos representantes das equipes da Atencao Basica em
Caruaru.

2| METODOLOGIA

Para a Revisdo da Literatura foi realizada uma busca nas bases de dados PUBMED,
Scielo, Lilacs e google Scholar das publicagdes no Tema Covid-19 através das Palavras-
chave Covid-19, Corona Virus Infectious Disease-19, SARS-CoV-2 e SARS-coronavirus 2.
Foram pesquisados os protocolos da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), do Ministério
da Saude (MS) do Brasil e da Secretaria Estadual da Saude de Pernambuco (SES-PE).

O curso foi realizado pela metodologia do Aprendizado Baseado em Problemas (ABP)
com apresentacao de Caso Clinico. Os cursistas foram conduzidos por grupo de tutoras
na perspectiva do ABP e a finalizagcdo se deu com a confeccdo de Relatorio Final de
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Diretrizes para o Acolhimento na AB, Diagnostico e Conduta. Para tanto foram realizados
trés encontros sincronos do grupo, sendo a abertura no primeiro dia, 0 segundo, apés
quatro dias e o fechamento ap6s quatro dias. A duragcédo dos encontros sincronos foi de,
no maximo, trés horas. Nos intervalos entre os encontros sincronos foi conduzido o férum
de discussbes assincronas do grupo em plataforma moodle “online”.

Primeiro encontro sincrono: abertura do Caso Clinico, definicao de papéis,
tempestade de ideias e definicdo dos objetivos.

Segundo encontro sincrono: discussao sobre o acolhimento na USF e os aspectos
clinico-laboratoriais do diagnoéstico e Conduta.

Terceiro encontro sincrono: finalizacdo da Discusséo da conduta e Tratamento.

O Relatoério Final foi anexado ao forum de Discussao para acesso de todos.

3 1 RELATORIO FINAL:

Foram definidas as seguintes Diretrizes para o Acolhimento nas Unidades de Saude

3.1 O Acolhimento na USF

O primeiro passo € a adequada identificacdo dos casos suspeitos. Muitas das
Unidades de Saude da Familia (USFs) devem desenvolver estratégias proprias de
orientacao, por telefone, whatsapp ou redes sociais evitando que pessoas com sintomas
respiratorios tenham que se deslocar para serem avaliadas. Deve ser disponibilizado
para a populacado o teleatendimento do Ministério da Saude e/ou o servico Atende em
Casa da Secretaria Estadual de Saude de Pernambuco (SES/PE-OrientagcGes para a
Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com Covid-19. Versdo 1.0). Essas séo
informacdes importantes de serem divulgadas pelas equipes de APS para a populagéo.

3.2 Cuidados na Prevencao do Contagio nas USFS

Para a assisténcia na USF, sdo importantes as medidas para evitar contagio de
profissionais e de outros usuarios.

Deve ser priorizada a assisténcia em uma sala especifica visando ao isolamento
respiratério, com a porta fechada, janelas abertas e ar-condicionado desligado. Diante da
indisponibilidade de sala para isolamento, propiciar area externa com conforto, devendo
0 paciente ser avaliado o mais rapido possivel. Esses pacientes devem permanecer de
mascara na USF, e, se possivel, a entrada e saida da USF devem ser feitas por local
especifico, separado do acesso utilizado pelos demais pacientes.

O profissional da assisténcia deve utilizar os equipamentos de protecéo individual
(EPI) adequados. Segundo recomendacdo da ANVISA, nessa situacdo, devem ser
disponibilizados mascara cirurgica, luvas de procedimento, 6culos ou protetor facial
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e aventais descartaveis, e, o profissional deve estar apropriado da técnica correta de
paramentacdo e desparamentacado. Na recepcao ou triagem, excetuando-se a mascara,
0 seu uso pode ser dispensado, desde que mantida a distancia minima de um metro e
meio entre pessoa e profissional. Caso haja escassez desses EPI na USF, é importante
comunicar a gestdo municipal o quanto antes.

Nao se pode esquecer também da lavagem frequente das maos com agua e sabao,
usando técnica apropriada, e da limpeza com alcool a 70% das superficies tocadas
com frequéncia, como balcbes, mesas, macanetas, torneiras, teclados e mouses de
computador, além de canetas e aparelhos celulares. E importante orientar adequadamente

os profissionais responsaveis pela higienizacdo das USFs quanto a isso.

3.3 Isolamento Domiciliar

Os pacientes que apresentarem sindrome gripal (SG) e estiverem sem sinais de
gravidade devem ser tratados como COVID-19 e, portanto, ficarem isolados em domicilio.
A duracgao do isolamento inicialmente € de 14 dias a partir do inicio dos sintomas, podendo
ser encurtado se excluido o diagnostico de COVID-19.

Os contatos domiciliares de paciente com SG confirmada também deverao
realizar isolamento domiciliar por 14 dias seguindo as condutas MS e, caso apresentem
sintomas, deveréao ter a contagem de dias do seu isolamento reiniciado a partir do inicio
dos seus sintomas. O periodo de isolamento das demais pessoas do domicilio que nao
desenvolverem sintomas é mantido.

A equipe de saude deve entrar em contato com o paciente cada 24 horas para o
paciente de risco ou a cada 48 horas para os demais pacientes para checar os sintomas,
através de visita domiciliar ou, preferencialmente, por teleatendimento.

3.4 Cuidados com o Paciente

- Permanecer em quarto isolado e bem ventilado; se impossivel, orientar permanecer
a um metro de distancia entre as pessoas do domicilio;

- Dormir em cama separada (excecdo: maes que estdo amamentando devem
continuar amamentando com o uso de mascara e medidas de higiene, como a lavagem
constante das maos);

- Limitar a movimentacao do paciente pela casa. Locais compartilhados da casa
(como cozinha, banheiro etc.) devem estar bem ventilados;

- Utilizar mascara cirurgica todo o tempo. Caso o paciente nao tolere ficar por muito
tempo, realizar medidas de higiene respiratéria com mais frequéncia;

- Trocar méascara cirurgica sempre que estiver umida ou danificada;

- Em idas ao banheiro ou a outro ambiente, o paciente deve usar mascara sempre;

- Realizar higiene frequente das maos, com agua e sabdo ou alcool em gel,
especialmente antes de comer ou de cozinhar e apds ir ao banheiro;
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- Sem visitas ao paciente; e, esse paciente s6 podera sair de casa em casos de
emergéncia; ao sair, devera usar mascara e evitar multiddes, preferindo transportes

individuais ou a pé, sempre que possivel.

3.5 Orientacoes ao Cuidador

- O cuidador deve utilizar uma mascara (descartavel) quando estiver perto do
paciente;

- Tédo logo a mascara ficar umida ou com secre¢des, deve ser trocada imediatamente.
Nunca tocar ou mexer na parte anterior da mascara;

- ApOs retirar a méscara, o cuidador deve lavar as maos;

- Deve ser realizada a higiene das méos toda vez que parecerem sujas, antes e apos
o contato com o paciente, idas ao banheiro, cozinhar e comer. Pode ser utilizado alcool
em gel quando as maos estiverem secas e principalmente agua e sabao quando as maos
parecerem sujas;

- Toda vez que lavar as mé&os com agua e sabao, dar preferéncia a seca-las usando
o papel toalha.

3.6 Cuidados Gerais

Para secar as maos dar preferéncia ao papel toalha. Na impossibilidade, utilizar
toalha de tecido e troca-la com frequéncia ou toda vez que ficar umida;

Todos os moradores da casa devem cobrir a boca e o0 nariz ao tossir ou espirrar; apds
0 uso, descartar as mascaras em lixo apropriado ou do banheiro; evitar o contato com
as secrecdes do paciente. Para manusear o lixo do paciente, utilizar luvas descartaveis;
limpar mais de uma vez por dia as superficies que sdo frequentemente tocadas. Para
limpar superficies, banheiros e toaletes, usar solugcdo contendo alvejante (uma parte de
alvejante para 99 partes de agua); lavar roupas pessoais, roupas de cama e roupas de
banho do paciente com sabdo comum e agua entre 60-90°C. Depois deixar secar; se
necessario, todas as pessoas residentes da casa do paciente deverao receber atestado
médico pelo periodo de 14 dias. A vigilancia dos pacientes de casos leves é a principal
ferramenta para reduzir a morbimortalidade da doenca.

41 REVISAO DA LITERATURA

4.1 O Diagnéstico Epidemioldgico e Clinico da Covid19

Os primeiros relatos da existéncia da infeccdo humana por Coronavirus ocorreu
na década de 1960, com alguns deles produzindo quadros clinicos leves, considerados
endémicos. Porém ha dois exemplos de coronavirus que foram mais patogénicos e levaram

Acbes de Saude e Geracao de Conhecimento nas Ciéncias Médicas 6 Capitulo 3



a uma maior letalidade: o SARS-CoV (Sindrome Respiratoria Aguda Grave) em 2002-
2003 e MERS-CoV (Sindrome respiratéria do Oriente Médio) em 2012. A atual epidemia
do novo coronavirus, o SARS-CoV-2 apresentou velocidade de crescimento exponencial,
dobrando a cada 7,4 dias e com RO (numero reprodutivo basico) entre 2 a 3, dependendo
do pais e das politicas de prevencao e isolamento social adotadas.

Ataxa de letalidade da COVID-19 pode variar de 2 a 10%, a depender da estruturacao
dos diferentes sistemas de saude dos paises afetados, do acesso das pessoas a saude, da
adesao as medidas de prevencao, isolamento social e quarentena, e da heterogeneidade
das populagcdes em relacao aos graus de vulnerabilidade biol6gico-social. Tem-se alertado

para importante grau de subnotificagdo na América Latina.

4.2 Definicao se Caso Clinico

Embora possa haver um amplo leque de manifestagdes clinicas, inclusive portadores
assintomaticos, os casos suspeitos de doencga pelo novo coronavirus se enquadram, em
geral, numa das definicbes a seguir:

Sindrome gripal: quadro respiratério agudo, caracterizado por sensacao
febril ou febre observada (T=37,8), ou relatada, acompanhada de tosse, ou dor de
garganta ou coriza ou dificuldade respiratoria. Em criancas, além dos itens anteriores,
observar os batimentos de asa de nariz, cianose, tiragem intercostal, desidratacéo e
inapeténcia, e, obstrucdo nasal, na auséncia de outro diagnéstico especifico. Em idosos
a febre pode estar ausente, e devem ser considerados também critérios especificos
de agravamento como sincope, confusdo mental, sonoléncia excessiva, irritabilidade e
inapeténcia.

SRAG (Sindrome Gripal): caracterizada por dispneia/desconforto respiratorio ou
pressao persistente no térax ou saturacdo de O2 menor que 95% em ar ambiente ou
coloracao azulada dos labios ou rosto.

4.3 Confirmacao Laboratorial

Biologia molecular: RT-PCR em tempo real, deteccdo do virus SARS-CoV2,
influenza ou VSR: com resultado detectavel para SARS-CoV2. Deve ser realizada até o
5° ou, no maximo, 7° dia do inicio dos sintomas.

Imunolédgico: teste rapido ou sorologia classica para detec¢ao de anticorpos com
resultado positivo para anticorpos IgM, IgA e/ou IgG. A amostra deve ser coletada ap6s o
sétimo dia de inicio dos sintomas.

4.4 Definicao de Doenca por Critério Clinico-Epidemiolégico

Quando hatransmisséo comunitaria, é possivel incluir a definicdo de caso, ndo apenas
por critério de confirmacao laboratorial, mas também pelo critério clinico epidemiologico.
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4.4 Caso Suspeito

E considerado caso suspeito de Covid-19 o paciente com clinica de SG ou SRAG e
histérico de contato proximo ou domiciliar com caso confirmado laboratorialmente, dentro
dos sete dias que antecederam o aparecimento dos sintomas. A notificacéo é obrigatoria
para casos e Obitos de Covid-19 e SRAG, independente da confirmacéo da etiologia.

4.5 Transmissao

A transmisséo ocorre por goticulas e contato, e em alguns casos por aerossol (p.ex.
em procedimentos que gerem aerossol, como intubacao, aspiracao, coleta de swab de
naso e orofaringe, reanimacao cardiorrespiratéria, ventilacdo mecéanica ndo invasiva,
ventilacdo manual antes da intubacéo). Recomendacdes especificas para EPIls e coorte
de pacientes e profissionais estdo descritas na nota técnica 04/2020 da ANVISA.

Quanto ao periodo de transmissdo da infeccédo foi demonstrado que o pico da
carga viral se apresenta na primeira semana de doenga em casos com sintomas leves
a moderados, enquanto que em casos graves, 0 pico pode ocorrer ap6s o 11° dia, e a
deteccédo do RNA viral persistir por mais tempo (Wéfell e cols.; Kelvin Kai-Wang To e cols.,
2020).

4.6 Conduta na Atencao Basica e na Média Complexidade

A primeira consulta visa identificar as caracteristicas clinicas da doenca. Apds
confirmar que o paciente se enquadra nos critérios de caso suspeito, o proximo passo
€ a estratificacdo da gravidade. Essa etapa é muito importante, pois é definidora da
conduta frente ao caso. Segundo o Ministério da Saude, sédo considerados casos leves as
pessoas que apresentarem Sindrome Gripal (SG) sem sinais clinicos que caracterizem
gravidade, quais sejam: Sa02 < 93% em ar ambiente; dispnéia ou FR<20 irpm; PAM<65
mmHg; FC>125 bpm; febre>37,8°C persistente por mais de 72 horas; roncos ou sibilos
na ausculta pulmonar (SES/PE-Orientacdes para a Rede Assistencial Manejo Clinico do
Paciente com Covid-19. Versao 1.0).

4.7 Conduta nos Casos Leves (Sem Indicacao De Internamento Hospitalar)

Solicitar exames laboratoriais: hemograma, PCR, glicemia, ureia, creatinina, TGO,
TGP, bilirrubina total e fragdes, DHL. Solicitar Rx do térax e avaliar a oximetria de pulso.

Se o paciente for profissional de saude, da seguranca publica ou Pessoa Privada
de liberdade, até sete dias de sintomas, coletar RT-PCR SARSCOV2 e notificar. A partir
de sete dias completos desde o inicio e minimo de 72 horas ap6s desaparecimento dos
sintomas, realizar teste rapido sorologico e notificar (SES/PE-Orientacbes para a Rede
Assistencial Manejo Clinico do Paciente com Covid-19. Verséao 1.0).
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- Tratamento:

Adultos: Paracetamol ou dipirona para manejo de dor ou febre. Se houver possibilidade
de infeccao por Influenza e pacientes do grupo de risco administrar Oseltamivir 75mg
VO/2x dia por 5 dias - iniciar em até 48hs do inicio dos sintomas.

Condi¢bes de risco para complicagdes e indicagdo de Oseltamivir:

+ Gravidas em qualquer idade gestacional ou Puérperas até duas semanas, ou per-
da fetal em qualquer idade gestacional

+ Adultos = sessenta anos
+ Criancas menores de cinco anos
+ Populacgéo Indigena aldeada ou com dificuldade de acesso

« Individuos menores de 19 anos de idade em uso de AAS (Risco de Sindrome de
Reye).

+ Individuos que apresentem: pneumopatia, doencgas cardiovasculares, nefropatias,
cardiopatia (exceto HAS), disturbios metabdlicos (incluindo Diabetes mellitus), he-
matologicos, neuroldgicos, imunossupressdo por doengas ou drogas imunossu-
pressoras e obesidade especialmente com IMC = 40.

+ Transtornos neuroldgicos e do desenvolvimento que podem comprometer a fun-
céo respiratéria ou aumentar o risco de aspiragéo, como: disfungdo cognitiva, le-
sao medular, epilepsia, paralisia cerebral, sindrome de Down, acidente vascular
encefalico — AVE ou doengas neuromusculares.

+ Imunossupressao associada a medicamentos: corticoide = 20 mg/dia por mais de
duas semanas, quimioterapicos, inibidores de TNF-alfa, neoplasias, HIV/AIDS ou
outros.

+  (SES/PE-Orientacdes para a Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com
Covid-19. Verséo 1.0)..

4.8 Sinais de Alerta Para Internamento Hospitalar

Sinais clinicos: Sa02 < 93% e < 90% em ar ambiente; Dispneia ou FR > 20 irpm;
PAM < 65 mmHg; PAS <90 mmHg; FC > 125 bpm; Febre > 37,8°C persistente por mais
de 72 horas; Roncos ou sibilos na ausculta pulmonar.

Sinais radiolégicos: RX com infiltrado heterogéneo bilateral; TC com imagem em
vidro fosco bilateral.

Sinais laboratoriais: Leucopenia; Linfopenia; PCR > 100; DHL > 245 U/L; D dimero
> 1000; CPK > 2 vezes o valor de referéncia; Ferritina > 300 ug/L (SES/PE-Orientacdes
para a Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com Covid-19. Versao 1.0).

4.8.1 Tratamento de casos moderados (com indicagdo de internamento hospitalar)

+  se Sa02<92% administrar oxigenoterapia suplementar e realizar gasimetria arte-
rial. Iniciar oxigenoterapia a 4-5L/min para atingir a SpO2 alvo S 292-94%
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+ Pode ser ofertado oxigénio por meio de mascara com bolsa reservatorio (vazdes
de 10-15L /min, que normalmente é o fluxo minimonecessario para manter a infla-
¢ao da bolsa; FiO2 0,60-0,95). Recomenda-se evitar mascara do tipo VENTURI ou
tipo “tenda” devido a aerossolizacao produzida por esse recurso.

+ Paciente consciente e em ventilagcdo espontanea, com necessidade de suporte de
O2 considerar pronacao (awakeprone position) por 2 horas, a cada 8 horas.

« Solicitar exames laboratoriais: hemograma, PCR, glicemia, ureia, creatinina, TGO,
TGP, bilirrubina total e fracées, DHL, coagulograma, troponina, D-dimero.

+ Coletar RT-PCR para SARS-CoV2 (Preferencialmente até o 7 ° dia, podendo rea-
lizar até o 10°dia em caso de manutenc¢ao dos sintomas e notificar.

« Solicitar TC de torax

(SES/PE-Orientagdes para a Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com
Covid-19. Verséao 1.0).
Para adultos:

+ Se imagem compativel com pneumonia, iniciar antibioticoterapia, baseada no

+ diagndstico clinico, se comunitaria ou nosocomial.

- Broncodilatores Inalatérios: utilizar com espagador. (NAO NEBULIZAR):

+ Salbutamol 100mcg Spray: fazer 4 jatos 3x (20/20min) O Dose de ataque.

+ Salbutamol 100mcg Spray: fazer 4 jatos 1x (1h/1h) O Dose de manutencéo.

+ Broncodilatadores Injetaveis: devem ser utilizados em broncoespasmos graves:
+ Salbutamol ampola 1ml: administrar 1ml IM (repetir de 4/4h se necessario).

+ Iniciar heparina profilatica: Enoxaparina 40mg SC 24/24H.

+ Em pacientes com D-dimero > 3000 e sem contraindica¢des, considerar anticoa-
gulacéo plena.

+  Oseltamivir 75mg VO 12/12 até 48 horas do inicio dos sintomas ou até 5 dias em
populacéo de risco)

(SES/PE-Orientagbes para a Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com
Covid-19. Verséo 1.0).

Para criancas:

+ Se doenca de base, internamento hospitalar recente, pneumonia grave ou falha
terapéutica: Ampicilina 50mg/kg/dia EV de 8/8hs ou Ceftriaxona 50mg/kg/dia EV
12/12hs ().

«  Broncodilatores Inalatérios: Utilizar com espacador. (NAO NEBULIZAR):
+ Salbutamol 100mcg Spray: fazer 3 jatos 3x (20/20min) — Dose de ataque.
+ Salbutamol 100mcg Spray: fazer 3 jatos 1x (1h/1h) — Dose de manutencéo.

(SES/PE-Orientacbes para a Rede Assistencial Manejo Clinico do Paciente com
Covid-19. Verséao 1.0).
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4.8.2 A Indicacao de Internamento em Uti e de Intubacéao

Sendo a COVID-19 uma doenga de aparecimento recente, os protocolos de
tratamento e manejo clinico estdo em constante mudanca. Evidéncias apontam para o
beneficio do internamento precoce dos casos com sinais de alarme, a fim de instituir
tratamento de suporte e acompanhar o comprometimento de outros sistemas, além do
respiratério, podendo ser tomadas condutas de forma mais precoce. Para os pacientes
com quadro leve da doenca néo ha, ainda, evidéncia cientifica que suporte a prescricao
de tratamento medicamentoso especifico.

Pacientes com fatores de risco e mais de 5 dias de sintomas devem ser internados
para observacgao clinica por no minimo 48horas. Os pacientes com fatores de risco, sem
sinais clinicos de gravidade, e com menos de 5 dias do inicio dos sintomas devem ser
reavaliados no quinto dia dos inicio sintomas e orientados quanto aos sinais de alarme a
serem observados em domicilio para pronto retorno para reavaliacao.

Pacientes com sinais clinicos de alarme ou mais de 5 dias de doeng¢a com sintomas
inflamatoérios (febre, tosse persistente, desorientacdo ou sonoléncia excessiva) devem
realizar exames laboratoriais e imagem de toérax (radiografia ou tomografia de torax,
quando disponivel). Pacientes com alteracdes laboratoriais e sem sinais clinicos de alarme
devem repetir os exames em 48 horas. Pacientes com alteragdes laboratoriais criticas
devem ser internados para observacdo clinica e acompanhamento laboratorial, assim
como instituicao terapéutica adequada (SES/PE-Orientacbes para a Rede Assistencial
Manejo Clinico do Paciente com Covid-19. Versao 1.0).

Aintubacao orotraqueal é indicada sempre que o paciente necessite de O2 suplementar
em fluxo maior que 10 litros/minuto para manter SatO2> 93%, frequéncia respiratéria
acima de 28 irpm apesar da instituicdo de oxigenioterapia suplementar, retencdo de CO2
(PaCO2 > 50mmHg e/ou Ph< 7,25). Seguir protocolo de intubacdo em sequéncia rapida,
com pré-oxigenagcdo com mascara e reservatorio, evitando ventilagdo com uso de Ambu
pré- intubacao pelo risco de aerolizacédo (SES/PE-Orientacbes para a Rede Assistencial
Manejo Clinico do Paciente com Covid-19. Versao 1.0).

4.8.3 Principais Complicacbées

4.8.3.1 Principais complicacbes hematologicas

- Disturbios de coagulacao

Os distarbios da coagulagédo sao relativamente frequentes entre os pacientes com
COVID-19, especialmente entre aqueles com doencga grave. Em um estudo na China, de
Guan et al 260 de 560 pacientes (46,4%) com COVID-19 tinha um dimero D elevado (=0,5
mg / L), enquanto a elevacgao foi mais acentuada nos casos graves (59,6% versus 43,2%
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Nnos casos nao graves).

A desregulacéo imune e a disfuncdo endotelial podem estar ativamente implicadas
na fisiopatologia subjacente a coagulacao intravascular disseminada (CIVD), devendo ser
observado um consumo de fibrinogénio e um TP e TTPA alargado.

Deve ser considerado que esses pacientes apresentam um maior risco de TEV e,
diante desse risco, a aplicacao de medicamentos farmacoldgicos para tromboprofilaxia €

obrigatoria nos pacientes internados.

4.8.3.2 Complicacoées renais

Os mecanismos que podem levar a uma lesédo renal aguda nesses pacientes vao
desde a ativacéo de citocinas a relacao entres 6rgaos e os efeitos sistémicos da infeccédo. A
tempestade de citocinas pode levar ao dano da célula renal como resultado da inflamacgao
intrarrenal, aumento da permeabilidade vascular, deplecdo de volume e cardiomiopatia,
esta ultima que pode levar a uma sindrome cardiorrenal.

A sindrome coracao-rim pode contribuir para LRA em pacientes com COVID-19. De
acordo com Ronco e Reis, 2020, cardiomiopatia e miocardite viral aguda podem contribuir
para a congestdo das veias renais, hipotensdo e hipoperfusdo renal, levando a uma
reducao na taxa de filtracdo glomerular.

Efeitos sistémicos tanto de hipotenséao e hipoperfusdo em pacientes graves podem
levar a LRA, assim como a expanséo do fluido pode levar a um balang¢o positivo nos
pacientes em choque e essa expansao tem um efeito negativo na SARA, dai a necessidade
de uma vigilancia maior no balanco hidrico desses pacientes. Ainda conforme Ronco e
Reis, 2020, a rabdomidlise metabdlica, acidose e hipercalemia também podem ocorrer em
pacientes COVID-19 e quase sempre estdo associados a instabilidade hemodinamica e
piora da funcao renal.

4.8.3.3- Complicagdes cardiovasculares

Lesdo miocardica, miocardite, infarto agudo do miocardio, insuficiéncia cardiaca,
disritmias e eventos tromboembdlicos venosos sdo as complicagcdes mais relatadas
conforme Long et al, 2020. Uma das explicacbes aventadas por eles € que a enzima
conversora de angiotensina 2 (ECA2) é uma proteina encontrada na superficie das células
epiteliais alveolares do pulmao e enterdcitos do intestino delgado, e a mesma foi proposta
como o local de entrada da SARS-CoV-2. A inibicdo da ECA2 pode, além de levar a lesao
pulmonar, causar uma inflamacao sistémica com liberacéo de citocinas que pode resultar
em sindrome do desconforto respiratorio agudo e disfungdo multiorgénica. A interrupcao
na regulacdo do sistema imunoldgico, o aumento da demanda metabdlica e a atividade

procoagulante provavelmente também séo responsaveis por parte do risco aumentado. O
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virus pode ainda causar danos diretos ao coracgao, utilizando receptores ACE2 localizados
no tecido cardiaco.

- Miocardite

Doencas virais anteriores, incluindo o coronavirus da sindrome respiratéria do
Oriente Médio (MERS-CoV), foram associadas a lesdao do miocardio e miocardite com
elevacéo da troponina, que se acredita serem devido ao aumento do estresse fisioldgico
cardiaco, hipéxia ou lesao direta do miocardio.

A miocardite se apresenta em uma faixa variavel de gravidade clinica, com sintomas
qgue se confundem com a propria infec¢éo pelo virus como dor no peito, dispnéia, disritmia
e disfuncéo aguda do ventriculo esquerdo. Pacientes com miocardite terdo troponina
elevada e o ECG pode demonstrar alteracdes e em alguns casos simulam uma sindrome
coronariana aguda (SCA). Em casos de duvidas o ECO pode ser util para distinguir
miocardite da SCA ja que nesta ultima sdo esperadas anormalidades de movimento da
parede cardiaca. Dai a importancia de solicitar ECG e enzimas cardiacas.

- Infarto agudo do miocardio

A inflamacao sistémica aumenta o risco de ruptura da placa aterosclerética e 1AM,
além desses pacientes apresentarem uma hipercoaguabilidade que pode levar a tal
desfecho.

- Insuficiéncia cardiaca aguda e cardiomiopatia

A insuficiéncia cardiaca aguda pode ser a manifestacéo primaria da infeccéo por
COVID-19. Nao se sabe se a insuficiéncia cardiaca decorre de uma cardiomiopatia
desencadeada pelo virus ou de uma exacerbacao de insuficiéncia cardiaca previamente
n&o diagnosticada. E importante ter consciéncia dessa potencial disfuncdo ao manejar a
administracéo de fluidos intravenosos ao paciente.

- Disritmias

Em revisédo Long et al, 2020 avalia que palpitacbes podem ser sintoma de
apresentacdao em mais de 7% dos pacientes com COVID-19, sendo a mais comum a
taquicardia sinusal. Podem ocorrer no cenario de doenca viral devido a hipdxia, estresse
inflamatério e metabolismo anormal. Long et al, 2020 considera que se as disritmias
estiverem associadas a uma elevacgao da troponina sérica, o clinico deve considerar lesao

miocardica, miocardite aguda e SCA no diagnostico diferencial.

4.8.3.4 Complicacbées neurolégicas

As queixas neurolégicas comuns incluem dor de cabecga, tontura, confuséo,
comprometimento cognitivo leve, perda de olfato, paladar alterado, visao turva, dor nos
nervos e ataxia. Segundo Carod-artal, 2020, cefaleia é o sintoma mais comum em pessoas
com COVID-19 na China, normalmente de leve intensidade. Anosmia e, secundariamente,

disturbios do paladar parecem ser altamente prevalentes, mesmo na auséncia de sintomas
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nasais. Nos pacientes graves observamos como principal achado o acidente vascular
cerebral, mas podendo ocorrer até encefalopatia necrotizante hemorragica aguda.
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RESUMO: Introducao: COVID-19 € o nome da
doenca causada pelo SARS-CoV2, patégeno
de facil disseminacao e de expressivo potencial
para causar doenca de significativa gravidade,
principalmente em individuos susceptiveis.
Pacientes com doenca coronariana apresentam
maior chance de evoluirem com doenca grave,
apresentando letalidade estimada em 10,5%,
pois o virus tem importante impacto no sistema
cardiovascular. Relato de Caso: Paciente do
sexo feminino, 79 anos, hipertensa, diabética e
dislipidémica de longa data, além de aposicao
de dois stents coronarianos ha dois anos.
Buscou atendimento médico em UBS com
gueixa de febre ha seis dias associada a inicio
de dispneia. Ao exame fisico, estava febril,
taquidispneica e saturando 88% em ar ambiente.
Encaminhada para internamento hospitalar e
diagnosticada com COVID-19 confirmada pela
coleta de swab de nasofaringe. Iniciada terapia
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farmacoloégica com Azitromicina, Oseltamivir e Ceftriaxona. Instituida oxigenioterapia com
cateter nasal de O2 5I/min. Durante os sete dias de internamento hospitalar, permaneceu em
isolamento respiratdrio e de contato. Evoluiu com melhora clinica, recebendo alta hospitalar.
Discussao: Sabe-se que a COVID-19 pode se apresentar, a depender do estado imunologico
do hospedeiro, em trés estagios de evolugao. O tratamento adequado precoce teria um papel
fundamental no desfecho clinico. Azitromicina seria capaz de prevenir sintomas severos do
trato respiratério em pacientes vitimas de infecgéao viral. Oseltamivir é indicado no intuito
de tratar uma outra possivel sindrome gripal, que pode vir associada com o coronavirus,
provocada pelo influenza virus. Ceftriaxona foi administrada empiricamente devido risco
de uma possivel infeccdo bacteriana secundaria. Conclusao: A prescricéo realizada, no
presente caso, foi possivelmente eficaz para o ndo-agravamento da doenca para o estagio de
hiperinflamacéao sistémica. Outrossim, como a paciente apresentava comorbidades graves,
porém controladas, é possivel sugerir que infeccao foi capaz evoluir de forma favoravel.
Apesar do desfecho encontrado, nao € possivel comprovar causa e efeito, sendo necessaria
realizagcdo de mais estudos.

PALAVRAS-CHAVE: covid-19; idosa; coronariopatia; grupo de risco;

ELDERLY PATIENT CARRYING CORONARY DISEASE AFFECTED BY SERIOUS
INFECTION OF COVID-19 IN A MUNICIPALITY INLAND OF THE STATE OF CEARA: A
CASE REPORT

ABSTRACT: Introduction: COVID-19 is the name of the disease caused by the SARS-
CoV2, a pathogen that is easily spread and has an expressive potential to induce a disease of
significant severity, especially in susceptible individuals. Patients with coronary heart disease
are more likely to develop a severe form of the disease with a 10,5% estimated lethality, as
the virus has an important impact on the cardiovascular system. Case report: Female patient,
79 years old, hypertensive, diabetic and dyslipidemic for several years, and a two-year-old
coronary disease with the position of two stents. Sought medical attention ata BHU complaining
of fever for six days associated with the onset of dyspnea. On physical examination, she was
feverish, tachydyspneic and saturating 88% in room air. Referred to hospital and diagnosed
with covid-19, confirmed by the nasopharyngeal swab collection. Pharmacological therapy
started with Azithromycin, Oseltamivir and Ceftriaxone. Oxygen therapy was instituted
with a 5L/min O2 nasal catheter. During the seven days of hospitalization, she remained in
respiratory and contact isolation. Evolved with clinical improvement, being discharged from
the hospital. Discussion: It is known that COVID-19 can present itself, depending on the
host's immune status, in three states of evolution. Adequate early treatment would play a key
role in the clinical outcome. Azithromycin would be able to prevent severe symptoms of the
respiratory tract in patients suffering from viral infection. Oseltamivir is indicated in order to
treat another possible flu syndrome, which may be associated with the coronavirus, caused
by the influenza virus. Ceftriaxone was administered empirically due the risk of a possible
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secondary bacterial infection. Conclusion: The prescription performed, in the present
case, was possibly effective for the non-worsening of the disease for the stage of systemic
hyperinflammation. Furthermore, as the patient had severe but controlled comorbidities, it
is possible to suggest that the infection was able to evolve favorably. Despite the outcome
found, it is not possible to prove cause and effect, requiring further studies.

KEY-WORDS: covid-19; elderly; coronary disease; group of risk.

11 INTRODUCAO

O SARS-CoV2 (Severe acute respiratory syndrome coronavirus 2) é um patoégeno
que tem causado grande impacto no mundo em virtude da sua facil disseminacédo e
do seu expressivo potencial para causar doenga grave, principalmente em individuos
susceptiveis. No final de 2019, na cidade de Wuhan, na China, foram registrados diversos
casos de pneumonia por SARS-CoV2, que se alastraram para todo o mundo, sendo a
doenca chamada de COVID-19 (MCLNTOSH., 2020).

A transmissé@o do patégeno ainda n&o foi completamente esclarecida, contudo os
estudos apontam que ocorre principalmente por meio de goticulas respiratérias, assim
como a gripe. As particulas virais precisam entrar em contato com membranas mucosas,
como olhos, nariz e boca, para que o individuo exposto contraia a doenca. Além disso,
ainda nao existe comprovacao de que ocorra transmissao por meio de aerossoéis, como
ocorre na tuberculose e no sarampo. O periodo que o doente transmite a doencga ainda
nao esta estabelecido, podendo ocorrer antes do inicio dos sintomas até apo6s seu
desaparecimento (MCLNTOSH, 2020).

Em relacédo a imunidade ao virus, ainda ndo é possivel avaliar a presenca de
imunidade duradoura (MCLNTOSH, 2020).

O periodo de incubacéao ocorre dentro de 14 dias apds o contato, principalmente 4 a
5 dias apoés a exposicao. O quadro clinico da doenca varia desde quadros virais brandos,
com presenca de febre, tosse, mialgias, diarreia e distarbios do olfato e do paladar, até
doenca critica, em que o paciente desenvolve insuficiéncia respiratoria, choque e disfuncao
multiorgénica. Em um estudo realizado na China, as taxas de mortalidade foram de
2,3%, porém, a maioria das mortes ocorreram em individuos idosos ou com presenca de
comorbidades, como doencgas cardiovasculares, diabetes mellitus, hipertensédo, doenca
pulmonar obstrutiva crénica e obesidade (MCLNTOSH, 2020).

O diagnoéstico da doenca é firmado por meio da suspeita clinica em pacientes
que apresentem febre e sintomas de infeccOes de vias aéreas superiores associados a
contato proximo, o que inclui estar 2 metros perto de um infectado, sem a utilizagao de
equipamentos de protecao individual, com caso confirmado ou suspeito de COVID-19
nos ultimos 14 dias. O diagn6stico microbiologico € realizado por meio da reagdo em
cadeia da polimerase (PCR) viral, sendo indicado para individuos hospitalizados com
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quadro respiratério grave, sintomaticos que sejam profissionais da saude, socorristas ou
pacientes com comorbidades graves (MCLNTOSH, 2020).

No que se refere aos achados radiolégicos, a radiografia de térax € normal nos
casos de doenca inicial ou leve. Quando presentes, € possivel encontrar consolidacoes,
opacidades em vidro fosco com distribuicdo bilateral, periférica e na zona pulmonar
inferior. Atomografia de térax (TC) € mais sensivel que a radiografia, mas nenhum achado
€ capaz de excluir a possibilidade de COVID-19. Nela podem conter opacificagbes em
vidro fosco associadas ou ndo a consolidagdes, com distribuicdo bilateral, periféricas
e com envolvimento de lobos inferiores. Nao é recomendada a realizagao de rotina da
tomografia de térax (COHEN, et al., 2020).

Quanto a abordagem terapéutica, nos pacientes com doenca leve, é recomendado o
uso de terapia de suporte, com observacéo quanto ao surgimento de sinais de gravidade,
como a dispneia. Em relagdo aos casos graves, € necessario suporte a oxigenacéo,
mantendo a SpO2 >90%, com a utilizacdo de cateter de baixo e alto fluxo e ventilacdo
nao invasiva, mantendo o suporte associado a precaucdes especificas de isolamento.
Em alguns casos, é necessario iniciar tratamento com suporte intensivo, com utilizacéo
de ventilacdo mecénica invasiva. Ainda néo existem evidéncias suficientes que indiquem
a utilizacdo de medicacgdes como a hidroxicloroquina, a azitromicina e o remdesivir para
todos os pacientes. O uso de antibidtico se caracteriza como terapia empirica e deve
ser avaliado quando houver duvidas diagnésticas ou suspeita de infec¢cdo bacteriana
sobreposta em pacientes com alta probabilidade de evoluir com gravidade (COHEN, et
al., 2020).

Os pacientes com doencga coronariana estabelecida apresentam maior chance de
doenca grave, com letalidade estimada em 10,5%, de acordo com relatérios chineses,
visto que o virus tem impacto importante no sistema cardiovascular, promovendo danos
diretos e indiretos, como lesdo miocardica direta por distirbio hemodindmico ou hipoxemia,
miocardite inflamatoria, cardiomiopatia de estresse, disfungao microvascular ou trombose
devido a inflamacgao sistémica (PINTO, 2020).

O objetivo deste estudo é relatar o caso de uma paciente idosa coronariopata com
quadro de COVID-19, correlacionando a conduta clinica com os dados da literatura.

2| RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 79 anos, aposentada, natural e procedente de Iguatu-CE,
comparece a Unidade Basica de Saude (UBS) com queixa de febre matutina e vespertina,
que aliviava com sintomaticos, associada a dispneia aos esforcos e em repouso, ha trés
dias. Relatou que tal quadro clinico teve inicio com picos febris ha seis dias, um dia apds
a paciente ter se vacinado em UBS.

Como antecedentes, referia hipertensédo ha 30 anos, diabetes mellitus e dislipidemia
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ha 25 anos e coronariopatia com implantacéo de dois stents ha dois anos. Relata cirurgia
para catarata bilateral em 2017. Negou tabagismo, etilismo e uso de drogas ilicitas. Mora
em casa de alvenaria, em boa condicao hidrossanitaria. Nega contato com animais, relata
calendario vacinal atualizado.

Ao exame fisico, paciente estava febril, dispnéica, saturacdo de 88% em ar ambiente.

Foi aventada a suspeita de infeccao por COVID-19, sendo, entdo, solicitada a
sorologia para o virus (PCR) seguida da internacao em hospital de referéncia devido risco
de complicagdes respiratérias. Concomitante a isso, foram solicitados testes rapidos para
todos os familiares que tiveram contato com a paciente. Foi, ainda, requisitada TC de Térax
para avaliar a gravidade do quadro, que demonstrou areas de consolidagao predominando
no lobo superior esquerdo e lingula, associados a ténues opacidades em vidro fosco e
espessamento dos septos intralobulares perilesionais , bem como broncogramas aéreos
de permeio e pequeno derrame pleural posterior, acometendo os tercos médio e inferior
do hemitérax esquerdo, com espessura de 1,9 cm (Figura 1).

A admissdo hospitalar, j& no sétimo dia da doenca, paciente encontrava-se
em estado geral regular, subfebril (temperatura axilar medindo 37,5°C), sem uso
de oxigenioterapia suplementar, saturando 89% em ar ambiente. Para avaliar lesao
miocardica e risco de miocardite foram solicitadas troponinas e CKMB, que foram negativas
e levemente elavada (26, VR: até 24), respectivamente. Iniciado terapia farmacolégica
com Ceftriaxona, Oseltamivir e Azitromicina. Coletado novo Swab de orofaringe para
COVID-19 que reafirmou o diagnostico positivo, instituida oxigenioterapia com cateter
nasal de O2 5I/min e mantida medicac¢bes para insuficiéncia cardiaca. Durante os sete
dias de internamento, a paciente permaneceu em isolamento respiratério e de contato.
No periodo intra-hospitalar evoluiu clinicamente estavel, afebril, aceitando dieta, sem
uso de drogas vasoativas, eupneica, saturando em torno de 94% em ar ambiente e sem
uso de oxigénio suplementar, apresentando melhora laboratorial das provas de funcao
inflamatéria (PCR apresentou melhora de 18 mg/dL para 11 mg/dL e LDH de 638 UI/L para
395 UI/L). Demais exames, como hemograma, ureia, creatinina, funcéo e injuria hepatica
nao chegaram a se alterar. Na alta hospitalar apresentava apenas quadro de tosse seca
discreta. Permaneceu em isolamento social por mais 7 dias, em casa. Realizou TC de
torax sem contraste de controle apds conclusdo desse periodo. Tal exame evidenciou
aumento das areas de consolidagcado predominando em lobo superior esquerdo e lingula,
diminuicdo em 0,4 cm da espessura da lamina de derrame pleural em terco médio e
inferior de hemitérax esquerdo e manutengcdo das demais alteragbes constatadas em
tomografia prévia realizada no inicio do quadro (Figura 2).
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Figura 2. TC de térax.

31 DISCUSSAO

Em relacdo a doenca ocasionada pelo novo SARS-CoV2, COVID-19, entende-se
que a variedade das manifestacdes clinicas varia de leve a critica. Apesar de os quadros
clinicos mais severos se apresentarem em individuos higidos, acabam acometendo,
preferencialmente, adultos com idade avancada e comorbidades médicas subjacentes,
destacando-se doencas do aparelho cardiovascular, diabetes mellitus, hipertensao
arterial, doenca pulmonar crbnica, cancer, tabagismo, imunodepressao, entre outros
(MCLNTOSH, 2020).

Assim, até o presente momento, percebeu-se que essa patologia pode se apresentar,
adepender do estado imunoldgico do hospedeiro, em trés estagios de evolugéo: o primeiro,
de infeccdo, associado a fase de replicacéo viral, podendo durar , em média, até o quarto
dia da doenca, relacionado a um quadro clinico tipico de sindrome gripal, com febre e
acometimento do sistema respiratério alto; o diagnéstico nesta fase ja pode ser feito por
meio do reconhecimento de material genético pelo RT-PCR em amostra de nasofaringe.
Frente a uma resposta imunoldgica prejudicada, o virus é capaz de induzir uma resposta

inflamatoéria através da ligagao de sua glicoproteina Spike (S) com a enzima conversora
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de angiotensina 2 (ACE2) e com o co-transportador TMPRSS2 expressos nas células
alveolares, dando inicio ao segundo estagio da doenca, evidenciado por importante
acometimento pulmonar, marcado pela presenca de dispneia, taquipneia ou dor toracica,
sintomas presentes, principalmente, no sétimo dia da doenca. No que se refere aos
exames complementares, a elevacdo das enzimas hepéaticas ja pode ser percebida e, a
TC pulmonar, pode-se visualizar padrao em acometimento em “vidro-fosco” bilaterais e
bibasais (DOLCE FILHO et al., 2020; LESCURE, 2020; SHI et al., 2020; WU et al., 2020)

Ademais, em individuos predispostos, a doenca pode evoluir para o ultimo estagio,
referente a fase de hiperinflamacéo, com o recrutamento de IL-6, TNF e IL-1, as quais
sédo citocinas estimuladoras de acido hialurénico sintase 2 (HAS2) e de fibroblastos.
Tal recrutamento resulta em formacdo de edema e de fibrose no endotélio pulmonar,
podendo complicar ainda com Coagulacéao Intravascular Disseminada (CIVD) e Disfuncéao
de Multiplos Orgdes. Dessa maneira, este estagio & marcado clinicamente por uma franca
sindrome do desconforto respiratério e necessidade de internamento em unidade de
terapia intensiva para melhor suporte ventilatério e hemodinamico (DOLCE FILHO et al.,
2020; SHI et al., 2020). Algumas alteracdes laboratoriais evidenciadas nesta fase podem
relacionar-se diretamente com um pior prognostico do paciente, tais como: linfopenia,
injuria renal aguda e elevacdo de LDH, CPK, PCR, ferritina, D-dimero, troponina e
alargamento do tempo de protrombina. (MCLNTOSH, 2020; NUNES, 2020).

O eletrocariograma (ECG) é uma importante ferramenta na avaliacdo dos pacientes
em uso de Hidroxicloroquina e Azitromicina e, em ambiente hospitalar, € recomendado
sua realizacdo 2 a 3 horas ap0s a segunda dose de Hidroxicloroquina para monitorizagéo
do intervalo QT. Caso o doente apresente intervalo QT >50ms em relacdo ao ECG basal
ou valores absolutos >500ms, acomselha-se suspender a utilizacdo da azitromicina
ou reduzir a dose da hidroxicloroquina. Nos pacientes ambulatoriais se o intervalo QT
aumentar >30-60ms ou valores absolutos >500ms é indicada a interrup¢éo da terapia.
(COSTA, et al., 2020)

No presente relato, apresentamos uma paciente de 79 anos, coronariopata e
portadora de hipertensao e diabetes controlados. Nesse contexto, conforme relatado por
RICHARDSON, 2020 e WU et al., 2020, estima-se que, pelo menos, 8% dos pacientes
nesta faixa etaria evoluam a 0Obito, podendo chegar a mais de 15% em pacientes com
idade acima de 80 anos. Nos EUA, de acordo com os dados do CDC (Centers for
Disease Control and Prevention, 2020), 80% da mortalidade em pacientes internados
em UTI possuiam idade =65 anos. Um fator relevante para esses achados poderia estar
relacionado a imunosenescéncia, que passa a ser mais percebida a partir dos 60 anos
e estaria associado a diminuicdo das fungdes do sistema imunoldgico, aumentando o
risco de infecgbes e permitindo maior agravamento de patologias, tais como a referente a
COVID-19 (FLORES et al., 2020).

Visando a reducao da resposta inflamatéria a partir, particularmente, do segundo
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estagio da doenca, alguns estudos referem que o uso precoce da hidroxicloroquina
estaria relacionada a alteragdo do pH intracelular humano, reduzindo a interagcdo da ACE2
com a proteina S da superficie viral e, consequentemente, reduzindo a passagem do
virus para o meio intracelular e sua replicagdo. Além disso, essa droga teria uma alta
capacidade de reduzir a producdo de citocinas responsaveis pela ativacdo de células
T e de outros fatores pré-inflamatérios (LIU, 2020; ZHOU, 2020). Contudo, devido as
condi¢cdes socioecondmicas do municipio que a paciente se encontrava, no interior do
estado do Ceard, a equipe assistente ndo teve essa droga prontamente disponivel para
prescrevé-la a paciente. Portanto, optou-se pelo uso de medicacdes preconizadas pelo
Ministério da Saude (2020), como Oseltamivir e Azitromicina.

O Oseltamivir € um antiviral inibidor da neuraminidase, usado para o tratamento
empirico de uma outra possivel sindrome gripal associada, causada pelo influenza virus,
pois as alteracbes dos exames radiolégicos encontrados na paciente poderiam ser
compativeis com os dois agentes (SANDERS, 2020).

Jano que se refere a Azitromicina, alguns autores relatam que essa droga apresentou
efeito benéfico, quando associada com a hidroxicloroquina, na supressao da carga viral em
individuos que ainda exibiam PCR positivo apés o sétimo dia de doenca (GAUTRET, 2020).
Estudos referem ainda que a Azitromicina seria util “in vitro” contra viroses como Zika e
Ebola e ainda seria capaz de prevenir sintomas severos de trato respiratorio em pacientes
vitimas de infecgao viral (BACHARIER, 2015; BOSSEBOEUF, 2018; RETALLACK, 2016).
Em contrapartida, seu uso isolado no combate a infeccdo pelo novo coronavirus ainda
nao foi comprovada. Essa droga apresenta risco de prolongamento de intervalo QT e, em
pacientes portadores de doenca cardiaca e renal, esse risco pode ser consideravelmente
aumentado (LIU, 2020).

Diante disso, o eletrocariograma (ECG) é uma importante ferramenta na avaliacéo
dos pacientes em uso de Hidroxicloroquina e Azitromicina e, em ambiente hospitalar, é
recomendado sua realizacdo 2 a 3 horas ap0s a segunda dose de Hidroxicloroquina para
monitorizac&o do intervalo QT. Caso o doente apresente intervalo QT > 50ms em relacéo
ao ECG basal ou valores absolutos > 500ms, aconselha-se suspender a utilizagcado da
azitromicina ou reduzir a dose da hidroxicloroquina. Nos pacientes ambulatoriais se o
intervalo QT aumentar >30-60ms ou valores absolutos > 500ms é indicada a interrupgéo
da terapia. (COSTA, et al., 2020).

Efeito esse, porém, nao foi presenciado durante a internacdo da paciente que era
sabidamente coronariopata.

Em relagcdo a ceftriaxona, ela foi administrada empiricamente logo a admissao
hospitalar devido ao risco de infeccao bacteriana associada que, se ndo tratada, poderia
agravar ainda mais o quadro clinico da paciente (CHENG, 2020; FRIED, 2020).
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41 CONCLUSAO

A paciente do caso evoluiu com elevagcdo de LDH, PCR e CKMB, discreta alteragao
da funcéo renal e linfcitos em limites inferiores da normalidade. Em contrapartida, néo
necessitou de internamento em unidade de terapia intensiva, nem de medidas invasivas
para o desconforto respiratorio. Concluimos, entdo, que as terapéuticas descritas foram
eficazes paraonao-agravamento dadoencano que se refere ao estagio de hiperinflamacao.
Outrossim, como a paciente apresentava comorbidades graves, porém controladas, a
infeccao foi capaz evoluir de forma favoravel.

Necessita-se que mais estudos sejam realizados para comprovar a eficacia
terapéutica desses farmacos frente a um paciente diagnosticado com infec¢gao aguda pelo
novo coronavirus (COVID-19).
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RESUMO: Este artigo propbe-se a realizar uma
abordagem centrada nos diversos aspectos do
curso clinico evolutivo da dengue, destacando
as variacoes de suas formas clinicas e suas
formas de diagnosticos. Para a selecao de
artigos e documentos recorreu-se a busca com
os descritores “Dengue”, “Aedes” e “Dengue
virus” e o operador booleano “and”. As bases
de dados utilizadas para consulta incluiram
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UpToDate, Google Académico, Organizacdao Mundial da Saude e Ministério da Saude.
Foram pesquisados artigos e documentos nacionais e internacionais de 6rgaos da saude
disponiveis nos anos de 2005 a 2019, nos quais resultaram em 10 artigos e 6 documentos
nacionais e internacionais que embasaram esse estudo. Na perspectiva de contribuir com
a comunidade académica em relacdo ao conhecimento sobre o tema, percebe-se que &
fundamental o entendimento do conceito espectral da dengue para um diagnéstico correto,
bem como a compreensao e identificacdo dos diagnésticos diferenciais.
PALAVRAS-CHAVE: Dengue, Sinais e Sintomas, Diagnéstico Diferencial, Aedes aegypti.

DENGUE: CLINICAL ASPECTS AND DIAGNOSTIC

ABSTRACT: This article proposes to perform an approach focused on the various aspects of
the evolutionary clinical course of dengue, highlighting the variations of its clinical forms and
its forms of diagnosis. For the selection of articles and documents, the descriptors “Dengue”,
“Aedes” and “Dengue virus” and the Boolean operator “and” were used. Databases used
for consultation included UpToDate, Google Academic, World Health Organization and
Ministry of Health. National and international articles and documents from health agencies
available in the years 2005 to 2019 were searched, resulting in 10 articles and 6 national and
international documents on which this study was based. In the perspective of contributing
with the academic community in relation to the knowledge on the subject, it is perceived that
the understanding of the spectral concept of dengue is fundamental for a correct diagnosis,
as well as the understanding and identification of differential diagnoses.

KEYWORDS: Dengue, Signs and Symptoms, Differential Diagnosis, Aedes aegypti.

11 INTRODUCAO

A dengue € uma doenca febril aguda, de grande acometimento no Brasil, sendo
responsavel entre os anos de 2015 a 2017, por 3.447.725 casos onde 1.522.812 (44%)
acometeram pacientes do sexo masculino, e 1.924.913 (56%) pacientes do sexo feminino.
Tem como etiologia a infeccdo causada pelo arbovirus, onde seu principal vetor é o
mosquito hematéfago do género Aedes aegypti. O virus da dengue pertence a familia
Flaviviridae e possui quatro sorotipos: DENV-1, DENV-2, DENV3 e DENV-4, onde todos
podem causar tanto a forma classica da doencga quanto formas mais graves.

A suscetibilidade ao virus da dengue € universal, porém nos individuos que
adoecem, a infeccao evolui de maneiras diversas, de acordo com a resposta imunolégica,
comorbidades associadas e a viruléncia do patdégeno. Fatores que explicam sua
classificacdao em diversas formas clinicas, podendo ser categorizada em Febre da dengue,
Dengue com complica¢des, Febre Hemorragica da Dengue e, como forma mais grave, em
Sindrome do Choque da Dengue.

A dengue, constitui um sério problema de saude publica no mundo, especialmente
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nos paises tropicais. A transmisséo se faz pela picada do Aedes aegypti, no ciclo homem -
mosquito —homem. Apds um repasto de sangue infectado, 0 mosquito fica apto a transmitir
o0 virus, depois de 3 a 15 dias de incubacao em média, ja o periodo de viremia comeg¢a um
dia antes do aparecimento da febre e vai até o 6° dia da doenca.

Deve-se suspeitar do diagndstico de infeccdo por DENV em individuos febris com
epidemiologia relevante a exposicdao e manifestagcdes clinicas tipicas como febre, dor de
cabeca, nausea, vomito, dor retro-orbitaria, erupcéo cutanea, manifestacdbes hemorragicas
e teste positivo da prova do laco.

Para o diagnéstico correto, é essencial o entendimento do conceito espectral da
Dengue, o que possibilita a relacdo entre o curso clinico-evolutivo e a extensdo do
comprometimento no organismo, caracteristicos de cada forma clinica da doenca. A partir
deste conhecimento sédo aplicadas classificacbes que auxiliam a compreenséo e norteiam

a terapéutica.

2| CLASSIFICACAO

Em meio a necessidade de classificar as infecgdes virais por DENV, a Organizacao
Mundial da Saude (OMS) propds no ano de 1997 uma classificacdo que descrevia trés
categorias de infecgcao sintomatica: Febre da dengue (FD), Febre hemorragica da dengue
(DHF) e Sindrome do choque da dengue (DSS). No entanto, o termo DHF sugere que
a hemorragia é a apresentacao cardinal da dengue grave, porém, o extravasamento
de plasma que leva a deplecdo do volume intravascular e ao choque potencial é a
caracteristica mais particular da dengue grave e o foco das diretrizes e formas de manejo
clinico. Além disso, alguns casos de infeccdo grave que necessitam de intervencao
médica ndo atendem os critérios para DHF, de acordo com essa classificacao. Esse fato
gerou discussdes que pediam uma reavaliagcdo na classificacdo da dengue, em resposta,
em 2009, a OMS publicou um novo esquema de classificacao revisado que descreve as
seguintes categorias: dengue sem sinais de alerta, dengue com sinais de alerta e dengue
grave.

Classificacao da OMS em 1997 - Em 1997, a Organizagcdo Mundial da Saude
publicou um esquema de classificagcao descrevendo trés categorias de infeccédo por DENV
sintomatica: febre da dengue (DF), febre hemorragica da dengue (DHF) e sindrome do
choque da dengue (DSS).

Febre da dengue: é conceituada como uma doenca febril aguda definida pela
presenca de febre e dois ou mais dos seguintes, mas que néo atendem a definicdo de
caso de febre hemorragica da dengue:

+ Cefaleia

* Dor ocular ou retro-orbital
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+ Mialgia e/ou dor 0ssea
+ Artralgia
+ Erupcéo cutanea

+ Manifestagbes hemorragicas (por exemplo, teste positivo de torniquete, petéquias,
purpura / equimose, epistaxe, sangramento gengival, hematémese, urina ou fezes
ou sangramento vaginal)

+ Leucopenia
Febre hemorragica da dengue: caracterizada principalmente pelo extravasamento
plasmatico devido ao aumento da permeabilidade vascular, como evidenciado por
hemoconcentracdo (aumento de =20% no hematoécrito acima da linha de base), derrame
pleural ou ascite. E também caracterizada por febre, trombocitopenia e manifestacdes
hemorragicas.
De acordo com as diretrizes, um diagndéstico de FHD exige a presenca de todos os
seguintes itens:
+ Febre ou historia de febre aguda com duracdo de 2 a 7 dias, ocasionalmente bi-
fasica.
+ Tendéncias hemorragicas evidenciadas por pelo menos um dos seguintes:
+ Teste positivo do torniquete.
+ Petéquias, equimoses ou purpura.
+ Sangramento da mucosa, trato gastrointestinal, locais de injecédo ou outros locais.
*  Hematémese ou melena.

+ Trombocitopenia (100.000 células por mm 2 ou menos).

+ Evidéncia de vazamento de plasma devido ao aumento da permeabilidade vascu-
lar manifestada por pelo menos um dos seguintes:

+ Um aumento no hematocrito igual ou superior a 20% acima da média para idade,
sexo e populacéo.

+  Uma queda no hematdcrito ap6s o tratamento de reposicdo de volume igual ou
superior a 20% da linha de base.

+ Sinais de vazamento de plasma, como derrame pleural, ascite e hipoproteinemia.

Classificacao da FHD, segundo a OMS, de acordo com a gravidade:

Grau |: Febre acompanhada de sintomas inespecificos, em que a Unica manifestacao
hemorragica € a prova do lago positiva.

Grau lI: Além das manifesta¢des do grau |, ocorrem hemorragias espontaneas leves
(sangramentos de pele, epistaxe, gengivorragia e outros)

Grau lll: Colapso circulatoério com pulso fraco e rapido, estreitamento da presséo
arterial ou hipotenséo, pele pegajosa e fria, e inquietacéao.

Grau IV ou Sindrome do Choque da Dengue: Choque profundo com auséncia de
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pressao arterial e pressédo de pulso imperceptivel.

Sindrome de choque da dengue (DSS): consiste em DHF com vazamento
plasmatico acentuado que leva ao colapso circulatério (choque), como evidenciado pelo
estreitamento da presséo de pulso ou hipotensao.

Para o diagnostico de DSS, todos os quatro critérios acima mencionados para DHF
devem estar presentes mais evidéncias de insuficiéncia circulatéria manifestada por:

+ Pulso rapido e fraco.

+ Pressao de pulso estreita (20 mmHg [2,7 kPa]) ou manifestada por:
+ Hipotensao para a idade.

+ Pele fria e pegajosa e inquietacéo.

Classificacao da OMS 2009 - Em 2009, a Organizagdao Mundial da Saude introduziu
um esquema de classificacdo revisado, composto pelas seguintes categorias: dengue
sem sinais de alerta, dengue com sinais de alerta e dengue grave.

Dengue sem sinais de alerta: Um diagndéstico presuntivo de infec¢gdo por dengue
pode ser feito no ambiente de residéncia ou viagem para uma area endémica mais febre
e dois dos seguintes:

+ Nausea / vémito

+ Erupcéo cutanea

+ Dor de cabeca, dor ocular, dor muscular ou dor nas articulacbes
+ Leucopenia

+ Teste positivo de torniquete

Dengue com sinais de alerta: Adengue com sinais de alerta de infec¢é@o grave inclui
a infeccao por dengue, conforme definido acima, além de qualquer um dos seguintes:

* Dor ou sensibilidade abdominal

+ Vbomitos persistentes

« Acumulo clinico de liquidos (ascite, derrame pleural)
+ Sangramento da mucosa

+ Letargia ou inquietacéo

+ Hepatomegalia >2 cm

+  Aumento do hematécrito concomitante com rapida diminuicdo da contagem de
plaquetas

Dengue grave: A infeccdo grave por dengue inclui infeccdo por dengue com pelo
menos um dos seguintes:

+ Fuga grave de plasma levando a:
+  Choque
+ Acumulo de liquidos com dificuldade respiratéria
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+ Sangramento grave (como avaliado pelo médico)
+ Grave envolvimento de 6rg4os:

+ Aspartato aminotransferase (AST) ou alanina aminotransferase (ALT) =1000 uni-
dades /L

+ Consciéncia prejudicada
+ Faléncia do 6rgao
Cada diretriz foi avaliada por varios grupos e a classificacao de 2009 nao substituiu
a classificacdo de 1997 para todos os aspectos da infeccao por DENV.

31 ASPECTOS CLINICOS

Casos clinicamente aparentes pela dengue sédo mais comuns entre adultos; entre a
populacao pediatrica, a maioria das infec¢oes por dengue é assintomatica ou minimamente
sintomatica.

Uma infeccdo priméaria por DENV é a primeira infeccdo do tipo selvagem que um
individuo sofre; uma infeccdo secundaria € a segunda infecg¢ao do tipo selvagem causada
por um tipo diferente de DENV. Na qual, as manifestacdes clinicas podem ser mais severas
devido a resposta imunoldgica a esse novo sorotipo, a qual facilita a entrada do virus
nas células de defesas devido alteragcdes e expressdes de imunoglobulinas que reagiram
contra uma infeccdo primaria.

O periodo de incubacao da infecgcdo por DENV varia de 3 a 15 dias em média; os
sintomas geralmente se desenvolvem entre 4 e 7 dias apds a picada de um mosquito
infectado.

Pacientes com suspeita de dengue devem ser avaliados cuidadosamente e
direcionados para o local de atendimento adequado. O reconhecimento precoce da
progressao para doenca grave e pacientes com risco aumentado para doenca grave é
essencial, com o inicio imediato de terapia mais agressiva quando necessario.

Fases da infeccao - Podemos dividir no cenério da infec¢do pelo virus da dengue
em trés fases: fase febril, fase critica e fase de recuperacdo. Na divisdo proposta na
classificacdo da OMS 2009, as trés fases da infeccdo acontecem no contexto da dengue
grave e da dengue com sinais de alerta; a dengue sem sinais de alerta ndo apresenta a
fase critica por ser mais insidiosa e com risco menor de evoluir com hemorragia.

Fase febril - A fase febril da infeccédo por DENV é caracterizada por febre subita
de alto grau (=38,5 ° C) acompanhada de cefaleia, vomito, mialgia, artralgia e erupgcao
macular transitéria em alguns casos. As criancas tém febre alta, mas geralmente séo
menos sintomaticas que os adultos durante a fase febril. A fase febril dura de trés a sete
dias, apds os quais a maioria dos pacientes se recupera sem complicacoes.

Manifestac¢des adicionais podem incluir sintomas gastrointestinais (incluindo anorexia,
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nausea, vomito, dor abdominal e diarreia) e sintomas do trato respiratério (tosse, dor de
garganta e congestao nasal).

Entre os dias 3 e 7 dadoencga, o clinico deve observar sinais de vazamento vascular. O
vazamento vascular significativo reduz o volume intravascular e diminui a perfuséo de
orgaos. As manifestacdes clinicas correspondentes podem incluir vémito persistente, dor
abdominal cada vez mais intensa, hepatomegalia dolorosa, desenvolvimento de derrames
pleurais e / ou ascites, sangramento da mucosa e letargia ou inquietacédo; os achados
laboratoriais podem incluir um nivel alto ou crescente de hematécrito (= 20% da linha de
base), concomitantemente com uma rapida diminuicdo na contagem de plaquetas.

Fase critica — Uma significativa parte das infeccbes que evoluem para essa fase sédo
resultados de infecgcdes secundérias. Entretanto, um subconjunto de infec¢bes criticas
ocorre em criangas com menos de um ano de idade, no momento em que o anticorpo
materno esta abaixo dos niveis de protecéo e a crianga sofre uma infeccéo primaria do
tipo selvagem. Além disso, uma infec¢céo grave por DENV pode ocorrer ap6s a infec¢ao
priméaria em individuos com comorbidades médicas significativas.

Fase convalescente - nesse periodo o0 extravasamento de plasma e a
instabilidade hemodindmica causada por hemorragia desaparecem, o0s sinais vitais
estabilizam, os liquidos acumulados sao reabsorvidos e a homeostase comeca a ser
reestabelecida. Manifestacées cutaneas podem aparecer pelo corpo dentro de um a dois
dias de defervescéncia da febre e com duracédo de 3 ou 4 dias em média.

A fase de recuperacao geralmente dura de 2 a 4 dias; os adultos podem sentir fadiga
profunda por dias a semanas apds a recuperacao. Devendo ser sempre reavaliados para
descartar complicagoes.

Aspectos clinicos adicionais - podem estar presente em pacientes com dengue
em estagios criticos a insuficiéncia hepatica devido ao comprometimento pelo virus, o
envolvimento do sistema nervoso central com significativas altera¢cées neuroldgicas, a
disfuncdo miocardica que podem levar a quadros de arritmias, a lesdo renal aguda e

outras.

4 | DIAGNOSTICO

Dentro da abordagem clinica é importante suspeitar e colocar como hipétese
diagnostica a infeccdo do virus da dengue em pacientes com queixas febris e
manifestac¢des clinicas caracteristicas tais como febre, cefaleia, nausea, vomito, dor retro-
orbital, mialgia, artralgia, erup¢cédo cutanea, manifestacbes hemorragicas, teste positivo
de torniquete e leucopenia. Além disso, € importante complementar com a anamnese 0s
dados epidemioldgicos relacionados a regiao onde o paciente reside e investigar se o

mesmo realizou viagens nas ultimas duas semanas para uma area endémica de infeccéo

por DENV.
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Um diagnostico inicial pode ser estabelecido mediante uma boa anamnese e pela
histéria clinica dos sintomas até que posse se confirmar com os testes laboratoriais. A
confirmagcao diagnostica laboratorial é necessaria, mas geralmente os resultados nao
estdo disponiveis imediatamente para orientar o tratamento inicial.

O diagnostico laboratorial da infeccédo por DENV é estabelecido diretamente pela
deteccdo de componentes virais no soro ou indiretamente por sorologia. Durante a
primeira semana da doenca, o diagnostico pode ser estabelecido através de métodos de
deteccdo de acido nucleico viral no soro por meio de um teste de reacdo em cadeia da
polimerase com transcriptase reversa (geralmente positivo durante os primeiros cinco dias
da doenca) ou por detecc¢do de antigeno viral proteina ndo estrutural 1 (NS1; geralmente
positivo durante a primeira semana da doencga). A sensibilidade da deteccdo de NS1 é
maior na infecg@o priméaria em relagédo a infeccéo secundaria.

A imunoglobulina (Ig) M pode ser detectada tdo cedo quanto quatro dias apds o
inicio da doencga por imunoensaio de fluxo lateral ou ensaio imunossorvente ligado a
enzima de captura de anticorpo IgM. A deteccao de IgM em uma Unica amostra obtida de
um paciente com uma sindrome clinica consistente com dengue é amplamente utilizada
para estabelecer um diagnéstico presuntivo. Um diagndstico de infec¢cao aguda por DENV
pode ser estabelecido por um aumento de quatro ou mais vezes no titulo de anticorpos.

A probabilidade de deteccdo de IgG depende se a infeccdo é primaria ou
secundaria. A infeccdo primaria por dengue é caracterizada por uma resposta lenta e
baixa de anticorpos; A IgG é detectavel no titulo baixo, come¢ando sete dias apés o inicio
da doenca e aumenta lentamente. A infeccdo secundaria pela dengue é caracterizada
por um rapido aumento no titulo de anticorpos, comeg¢ando quatro dias apds o inicio da
doenca, com ampla reatividade cruzada.

O teste do torniquete € usado no atendimento inicial e na investigacdo pelo
exame fisico. E realizado inflando um manguito de pressdo arterial no braco até um
ponto intermediario entre as pressdes sistblica e diastblica por 5 minutos. Um teste é
considerado positivo, no adulto, quando sado observadas 20 ou mais petéquias por
quadrado de 2,5 cm demarcado no antebraco e, na crianga, quando sao observadas 10
ou mais petéquias. O teste pode ser negativo ou levemente positivo durante a fase de
choque profundo. Geralmente, torna-se positivo, as vezes fortemente positivo, se o teste
for realizado apds a recuperagcao do choque.

51 DIAGNOSTICOS DIFERENCIAIS

Considerando-se que a dengue tem amplo espectro clinico, as principais doencgas
que fazem diagnéstico diferencial sao:

+ Outras causas de febres hemorragicas virais, como no caso da infec¢éo da febre
amarela ou infeccéo pelo virus ebola, principalmente.
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+ Chikungunya — que € transmitido pelo mesmo mosquito vetor e desencadeia sin-
tomas semelhantes ao da dengue.

+ Infeccéao pelo virus zika — transmitido pelo mesmo vetor, cursa com manifestacdes
clinicas semelhantes a dengue, no entanto, apresenta conjuntivite, que nao é vista
na infeccao por DENV.

+ Malaria — que em seu curso clinico apresenta sintomas como febre, mal-estar,
nausea, vomito, dor abdominal, diarreia, mialgia e anemia.

+ Febre tifoide — o paciente apresenta febre, bradicardia, dor abdominal e erupcéo
cuténea.

+ Leptospirose - A leptospirose é caracterizada por febre, rigidez, mialgia, sufuséo
conjuntival e cefaleia.

+ Parvovirus B19 — que € uma doenca febril leve com erupcao cuténea eritematosa
seguida por uma erupc¢ao cutanea rendilhada sobre o tronco e as extremidades.

+ Hepatite viral — com sintomatologia semelhante a da dengue e que pode ser diag-
nosticada por meio de sorologia.

+ Sepse por bacteremia - pode apresentar febre, taquicardia e estado mental altera-
do. A realizagdo de uma hemocultura pode diagnosticar.
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RESUMO: As doencas transmitidas por insetos
vetores tém sido preocupacéo constante por
apresentar peculiaridades epidemiologicas que
as tornam um grave problema na saude publica.
Este estudo teve como objetivo apresentar uma
reviséo integrativa sobre doencgas transmitidas
por insetos vetores de maior importancia na
regido Sul do Brasil. Trata-se de uma pesquisa
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quantitativa de carater retrospectivo-transversal.
A partir dos resultados encontrados, foi
permitido mostrar a ocorréncia e 0 aumento no
numero de casos da Dengue, Febre Amarela,
Febre Chikungunya, Leishmaniose e virus Zika
no periodo estudado. Aconselha-se o aumento
de campanhas nos estados, em regido de
fronteiras e conscientizacdo da populagao.

PALAVRAS-CHAVE: Aedes aegypti, doencas

emergentes, Flebotomineos, saude e ambiente.

DOENCAS TRANSMITIDAS POR INSETOS
VETORES

No Brasil, destacam-se entre as doencas
transmitidas por vetores, a Dengue, Febre

Amarela, Febre Chikungunya, Filariose
Linfatica, Leishmanioses, Malaria, Peste
Bubdnica, Tripanossomiase Americana e

Zika virus (LOBAO; RODRIGUES, 2019).
As doencgas transmitidas por vetores sao
provocadas por patdbgenos ou por parasitas
que afetam a populacdo humana (LUNA,
2002).

Vetores, por sua vez, sd0 organismos
que transmitem doencas infecciosas entre os
seres humanos ou entao entre outros animais
e humanos. Dentre os vetores se destacam
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alguns insetos hematé6fagos, que ingerem micro-organismos produtores de doenca
durante a hematofagia em um hospedeiro infectado podendo ser humano ou outro animal
hospedeiro (CARVALHO; PINHO; GARCIA, 2017). Os mosquitos sao os vetores de
doencas mais conhecidos atualmente, contudo, existem outros tipos de vetores como
os carrapatos, moscas, pulgas, percevejos e alguns caracbis aquaticos de agua doce
(WALDMAN; SATO, 2016).

Como doencas transmitidas por vetores que se destacam na regido sul do Brasil
se destacam a Dengue, Febre Amarela, Febre Chikungunya, Leishmaniose e Zika virus.
Surtos e epidemias causadas por estas doencas se tornaram frequentes nos estados do
Parang, Santa Catarina e Rio Grande do Sul, repetindo-se ao longo dos anos. Adistribuicéo
geografica dos casos é influenciada por fatores ambientais, climaticos e pelo processo
de urbanizacdo. Estas doengas vém aumentando quanto a incidéncia e encontrando
facilidade de disperséo e transmissao face aos fatores que favorecem a proliferacado dos
seus respectivos agentes veiculadores (ACERO-AGUILAR, 2016).

A Epidemiologia relata doencas transmitidas por vetores e a correlacdo destas com
o tempo, espaco e pessoas (CARVALHO; PINHO; GARCIA, 2017). As metamorfoses no
ambiente provocadas pelo processo de migracdo humana, seja ela por motivos econémicos
ou sociais ou pelo processo de urbanizagdo, podem levar a transmissao dos respectivos
agentes etiologicos (GRAULT et al., 2018). Regides de fronteiras com paises vizinhos
como a Argentina e Paraguai também podem estar favorecendo a ocorréncia das doencgas
citadas. Com o aumento de zonas de livre comércio, da comercializacao de produtos em
regido de fronteiras, observou-se um aumentou consideravel na circulagdo de pessoas
intra e entre paises, sendo o tempo inferior ao periodo de incubag¢ao de muitas doencas
infecciosas e o fluxo migratorio proporciona condicdes propicias para a circulacao de
agentes etioldgicos e para a disseminacao destes na populacao (LUNA, 2002).

Dengue

A Dengue apresenta registros de provavel origem na China no século Il a IV (d. C)
onde foi caracterizada como uma doencga de transmissao vetorial com compatibilidade de
doencas febril, de erupgdes cutdneas e com quadros hemorragicos. Ja no fim do século
XVIl observaram-se registros da doenca na Asia, Africa e América do Norte onde se
constatou que uma cepa ancestral selvagem tenha dado origem aos sorotipos de Dengue
conhecidos atualmente (SOUZA, 2017).

Os primeiros surtos de Dengue foram descritos durante a Dinastia Chin (265-420
d.C.), Dinastia Tang (610 d.C.) e Dinastia Northern Sung (992 d.C.) quando foi registrada
uma infeccdo com topicos semelhantes ao da Dengue. Naquela época a doenca era
conhecida como “veneno da agua”, o qual foi associado com a presenca de agua e insetos
voadores (GUBLER, 2006). O termo “Dengue” € um derivado da expressao “Ka-Dinga
pepo” de origem espanhola, que significa caibra subita causado por um espirito mau
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(SOUZA, 2018).

Ao término da segunda guerra mundial, determinantes socioambientais como
a urbanizacdo, aumento da densidade vetorial e aumento e rapidez no transporte de
pessoas, influenciaram na disseminacéo de sorotipos e no acréscimo do numero de casos
da Dengue ao redor do mundo (WEAVER; VASILAKIS, 2009).

A Dengue € uma doencga viral transmitida por mosquitos do género Aedes,
principalmente em regibes tropicais e subtropicais. E uma das arboviroses mais importantes
em que mais de dois bilhdes de pessoas se encontram em areas consideradas de risco
(OLIVEIRA; OLIVEIRA, 2019). A transmissao da doenga ocorre através da picada do
mosquito fémea da espécie A. aegypti. Apds um repasto de sangue infectado, 0 mosquito
estard apto a transmitir o virus apds 8 a 12 dias da incubacao extrinseca. A transmissao
mecanica é possivel quando o repasto € interrompido e o mosquito, imediatamente, se
alimenta num hospedeiro susceptivel préximo. O seu agente etioloégico é um virus do
género Flavivirus do qual sdo conhecidos cinco sorotipos estreitamente interligados
conhecidos como DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4 e DENV-5 (EDUVIRGEM et al.,
2018).

A infeccao pela DENV se apresenta de formas assintomatica e sintomética. Seus
sinais e sintomas sao: febre alta com inicio repentino, cefaleia, dor retroorbital, nauseas,
vomitos, mialgia, artralgia, dor abdominal, calafrio e exantema. Ap6s um determinado
periodo de cinco a sete dias aproximadamente, ocorre o término do ciclo infeccioso e
a melhora do quadro clinico. A Dengue é uma doenca infecciosa sistémica (GUEDES;
ROCHA, 2019). Os pacientes que contraem a doenca pela primeira vez, infec¢ao primaria,
desenvolvem um sistema de imunidade homologa, efetivo para 0 mesmo sorotipo.

O quadro clinico se caracteriza por petéquias e prurido na pele, febre alta acima
de 38,5°C, mialgia, inapeténcia, cefaleia, manchas avermelhadas pelo corpo, algia ao
movimentar os olhos e plaquetopenia. A plaquetopenia ocorre quando ha um baixo numero
de plaquetas no sangue, somente observado a partir de exames laboratoriais. A faixa de
contagem de plaquetas em um adulto normal é 150.000 a 450.000 cels/microL e, uma
pessoa com Dengue hemorragica tém em torno de 20.000 cels/microL, sendo um fator
de risco para o sangramento, surgindo quadros hemorragicos gastrintestinais, cutaneas,
gengivais e nasais leves (BRASIL, 2016).

A Dengue € um problema na saude publica no mundo e é uma das mais importantes
arboviroses que atingem o homem. Estima-se que em torno de 390 milhdes de infeccbes
ocorram anualmente (COSTA; COSTA; CUNHA, 2019). No sul do Brasil, segundo o
Sistema Nacional de Agravos de Notificagées (SINAN), no Rio Grande do Sul entre os
anos de 2016 e 2017 foram registrados 3.356 casos provaveis. Em Santa Catarina, na
mesma época, foram registrados 5.265 casos provaveis. No estado do Parana foram
64.791 casos provaveis.
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Febre Amarela

No Brasil, os casos de Febre Amarela tiveram inicio no periodo da colonizagao,
entre os séculos XVI e XIX. Neste periodo, escravos eram transportados em navios em
condi¢cdes precarias e logo se notava a proliferacédo de doengas como a Febre Amarela.
Em 1685 foi registrado o primeiro surto de Febre Amarela no Brasil, em Recife, porém,
com o passar dos anos a Febre Amarela espalhou-se para outras regides do pais, gerando
novos surtos (SAAD; BARATA, 2016).

AFebre Amarela é uma doenca de carater infeccioso ndo contagioso que se apresenta
de forma endémica ou enzobtica nas florestas tropicais. O virus da Febre Amarela pertence
ao género Flavivirus da familia Flaviviridae (do Latim flavus = amarelo) e é transmitida ao
ser humano através da picada de insetos hematofagos da familia Culicidae, em especial
dos géneros Aedes e Haemagogus (LOPES; NOZAWA; LINHARES, 2014).

O virus amarilico é transmitido entre humanos e primatas ndao humanos. O ciclo
urbano corresponde aquele no qual o homem é o hospedeiro e o mosquito A. aegypti o
vetor. O ciclo silvestre ocorre nas florestas onde os mosquitos silvestres transmitem o
virus aos primatas ndo humanos e secundariamente para humanos. O ciclo intermediario
ocorre quando o virus entra nas cidades e aldeias rurais através dos mosquitos de habitos
semidomésticos que se alimentam de sangue humano e de primatas nao humanos ao
mesmo tempo (ALCANTARA et al., 2020).

Os casos de Febre Amarela em humanos sao divididos entre suspeitos, confirmados
ou descartados. Os suspeitos compreendem individuos que tenham sido expostos dentro
da area de surto da doenga com sintomas de febre aguda por aproximadamente sete
dias, cefaleia, inapeténcia, mialgia, fotofobia, face, olhos e lingua avermelhados, fadiga
e fraqueza. Os suspeitos precisam de uma avaliagdo clinica e, em casos confirmados,
deve-se iniciar o tratamento adequado; os nao confirmados sao descartados (SOUZA et
al., 2018).

Os fatores que aumentaram a circulagcéo do virus amarilico sdo o deslocamento de
pessoas, rapidez dos meios de transporte e aumento da facilidade de viajar, expansao
da ocupagdo humana em areas antes silvestres e com isso a destruicdo de ambientes
naturais. Dados do SINAN apontam que no Rio Grande do Sul, Santa Catarina e Parana
entre os anos de 2016 e 2017 n&o foram registrados casos confirmados da doenca.

Febre Chikungunya

A Febre Chikungunya é uma infeccao viral transmitida por mosquitos, sendo que
o virus Chikungunya (CHIKV) é enzodtico. O CHIKV é um Alphavirus, pertencente a
familia Togaviridae (TAUIL, 2014). No Brasil, os principais vetores sdo os mosquitos A.
aegypti e o Aedes albopictus Skuse, 1894, cujas fémeas tém a capacidade de infectar
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seres humanos. Essa doenca foi primeiramente descrita na década de 1950 em uma
cidade da Tanzéania, na provincia sul de Tanganyika. O nome Chikungunya advém da
lingua Makonde que significa ‘aquele que se inclina’ devido a postura relacionada com a
artralgia crbénica e incapacitante em pacientes com a Febre Chikungunya (TAUIL, 2014).

O periodo aproximado da incubacdo do CHIKV é de trés a sete dias e a doenca
evolui em trés fases: fase aguda, duracdao aproximada de sete a 14 dias; fase subaguda
com duracdo aproximada de até trés meses; e fase crénica com uma estabilidade dos
sintomas por mais de trés meses. Os sintomas séo febre de inicio subito, artralgia e
artrite, comumente de padrao simétrico e poliarticular. As queixas articulares acometem,
sobretudo maos, punhos, tornozelos e pés. Na maioria das vezes os sintomas sao de
carater incapacitante (TAUIL, 2014).

Com relagao aos provaveis casos de febre Chikungunya nos estados da regiao Sul,
entre os anos de 2015 e 2016 o Rio Grande do Sul registrou 358 casos provaveis, Santa
Catarina 587 casos e o Parana 1.003 casos provaveis (EDUVIRGEM et al., 2018).

A CHIKV é considerada uma doenca emergente, devido a incidéncia em seres
humanos ser crescente durante as ultimas décadas e que pode ameacgar a humanidade
em um futuro proximo. Os fatores que aumentam a circulacéo do CHIKV sao praticamente
0s mesmos que tornaram a Dengue um problema de salde publica mundial. Destacam-
se o deslocamento de pessoas, rapidez dos meios de transporte e aumento da facilidade
de viajar, expansdo da ocupag¢do humana em areas antes silvestres e a destruicdo de
ambientes naturais (ICZAK, 2016).

Leishmaniose

A Leishmaniose é um conjunto de doencas causadas por mais de 20 espécies de
tripanossomatideos do género Leishmania. O protozoario parasita Leishmania, Leishman
& Donovan, 1903, é transmitido por insetos vetores do género Lutzomyia e Psichodopygus,
da familia dos flebotomineos (ALTAMIRANO-ENCISO et al., 2003).

Adoenca se manifestade duas formas: a Leishmaniose Visceral (LV) e a Leishmaniose
Tegumentar Americana (LTA). A LV é conhecida popularmente como calazar e barriga
d’dgua e a LTA é conhecida popularmente por ferida braba (ALTAMIRANO-ENCISO et al.,
2003).

A LTA é uma doencga ndo contagiosa, de carater infeccioso, transmitida pela picada
de alguns insetos flebotomineos e agride principalmente a estrutura da pele e mucosas
das vias aéreas superiores, apresentando quatro formas clinicas: a Leishmaniose cutanea
localizada (LCL), Leishmaniose recidiva cutis (LRC), Leishmaniose cutanea difusa (LCD)
e a Leishmaniose mucosa (LM) (ALTAMIRANO-ENCISO et al., 2003). As infec¢cbes por
Leishmania que causam a LT esta descrita em diversas espécies de animais silvestre
como por exemplo os roedores Bolomys lasiurus Lund, 1841, Rattus rattus Linnaeus,
1758, Nectomys squamipes Brants, 1827, marsupiais, edentados e quirdpteros. Animais
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sinantropicos e domésticos sao considerados hospedeiros acidentais (BRASIL, 2016).

A transmissdo da LT é através da picada de insetos fémea de flebotomineos
infectadas, mosquito conhecido como palha, tatuquira ou birigui. Tanto o ser humano
quanto animais domésticos podem apresentar esta doenca. No ser humano, o periodo
de incubacao apresenta uma variabilidade de dois a trés meses, porém, podem variar de
duas semanas até dois anos (SILVA; GURGEL, 2013).

O ciclo epidemiologico é dividido em trés: o primeiro é o silvestre que a transmissao
€ em ambientes de vegetacbes primarias; o segundo esta associado com o padrao
ocupacional e de lazer em que a transmissao esta associada com a exploracao florestal e
o terceiro padréo € o rural e periurbano em que a transmisséo é favorecida por condicbes
precarias de moradia bem como nas aglomerac¢des urbanas (MONTEIRO et al., 2009)
favorecidas por ambientes propicios ao desenvolvimento do vetor.

Os sinais e sintomas da LTA sao as lesdes em pele e mucosa. As lesbes em pele
podem ser unicas, multiplas, disseminada ou ainda de forma difusa. Normalmente sao
indolores, apresentam bordas elevadas e com fundo granuloso, de formato oval ou
arredondado (MONTEIRO et al., 2009).

No Brasil, muitos vetores estao relacionados com a transmissdo da doenca, a
exemplo de Lutzomyia longipalpis Lutz & Neiva, 1912, e Lutzomyia cruzi Mangabeira.
1938. A espécie L. longipalpis é considerada a principal espécie transmissora da L.
chagasi (BRASIL, 2005). Também, importantes na transmissdo de Leishmania spp.
estdo a L. intermedia (senso lato “neivar’) Lutz & Neiva, 1912, L. migonei Franca, 1920
L. flaviscutellata Mangabeira, 1942 e L. whitmani Antunes e Coutinho, 1939 (RIBEIRO;
MISSAWA; ZEILHOFER, 2007).

O ciclo de vida da Leishmania apresenta duas formas: a forma amastigota,
encontrada em hospedeiros invertebrados e é parasita intracelular em mamiferos, e a
forma promastigota encontrada no interior de células do sistema monocitico fagocitario do
hospedeiro vertebrado.

Os sintomas da leishmaniose visceral afetam, principalmente as visceras como
figado, bago, ganglios linfaticos e medula 6ssea, febre intermitente, palidez, inapeténcia,
emagrecimento, diarreia, anemia, problemas respiratérios e sangramento em regiao oral e
intestinal (BRASIL, 2016). Segundo dados do DATASUS, o Rio Grande do Sul no periodo
de 2016 e 2017 registrou 10 casos confirmados pra LV e 17 casos confirmados para LTA,
em Santa Catarina no periodo de 2016 e 2017 foram registrados 6 casos confirmados
de LV e 40 casos confirmados de LTA e o Parana no periodo de 2016 e 2017 foram
registrados 16 casos confirmados de LV e 519 casos confirmados de LTA.

Virus Zika

O virus Zika é transmitido pelos mosquitos A. aegypti e o A. albopictus. O ZIKV é

um virus do género Flavivirus e 0 seu nome teve origem ligado a floresta de Zika, na
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Republica de Uganda, onde foi isolado pela primeira vez, no ano de 1947, em macacos
rhesus durante a vigilancia da Febre Amarela silvestre (REIS-CASTRO, 2019). Ha registros
em que a febre do Zika virus foi documentada no ano de 1952, na se¢cédo de comunicacoes
da Transacbes da Sociedade Real de Medicina e Higiene Tropical (Transactions of
the Royal Society of Tropical Medicine and Hygiene), ocasiao em que o virus nao foi
considerado importante para a saude publica (REIS-CASTRO, 2019).

O virus Zika é transmitido via vetor, através da picada do mosquito fémea infectada.
Contudo, a transmisséo por via sexual ja foi registrada nos EUA, estado de Colorado, em
que uma mulher que adquiriu a infec¢ao por via sexual através do seu marido (SCHRAM,
2016; BROGUEIRA; MIRANDA, 2017). No Brasil foram registrados os primeiros casos
de Zika em abril de 2015 e existem suspeitas de que a entrada do virus no Brasil tenha
sido durante a Copa do Mundo de 2014 (GARCIA, 2018). No Brasil foram verificadas
associagdes do virus Zika com o acréscimo de casos de malformacgdes fetais e com
recém-nascidos com microcefalia e outros problemas de saude congénitos (SCHARAM,
2016). Os sintomas mais comuns desta doenga sao exantema, prurido em pele, artralgia,
conjuntivite, cefaleia, febre, sindrome de Guillain-Barre, mielites, meningo-encefalites,
microcefalia, perdafetal, reducao do perimetro cefalico, calcificacao corticais e subcorticais,
contraturas articulares, déficit no desenvolvimento neuropsicomotor, disturbios auditivos e
visuais, restricdo de crescimento fetal, insuficiéncia placentaria (PINHEIRO et al., 2016).

O tratamento utilizado para o virus Zika exige repouso, hidratacdo, uso de analgésicos
e antipiréticos. Os métodos de prevencao das picadas dos mosquitos transmissores
apontam para o uso de mosquiteiros e repelentes durante o periodo de viremia. O
controle do virus Zika baseia-se no controle vetorial e em programas comunitarios para
manter o ambiente livre de potenciais criadores, com a finalidade de evitar o crescimento
populacional do vetor (OLIVEIRA et al., 2020). Segundo dados do DATASUS, o Rio
Grande do Sul registrou 187 casos provaveis da doengca em 2016, Santa Catarina 92
casos provaveis e o Parana 714 casos provaveis (EDUVIRGEM et al., 2018).

Insetos vetores

Vetor se refere a todo ser vivo capaz de dispersar um agente infectante de forma
ativa ou passiva podendo ser parasitas, protozoarios, fungos, bactérias ou virus com a
capacidade de infectar um organismo (FERREIRA, 1999).

As alterac¢des provocadas pelo homem no ambiente natural formam um ecossistema
considerado como artificial, criando varias oportunidades de diferentes espécies que se
inter-relacionam, incluindo o proprio homem (FORATTINI, 1996). A complexidade deste
ambiente artificial, e o nUumero de nichos e habitats que se oferecem a adaptabilidade das
populacdes é variavel (NUNES et al., 2016). Modificagées ecoldgicas produzidas pelo
homem aumentam a prevaléncia dos vetores, criam novos reservatorios e induzem certos

patdgenos a se adaptar a novos ciclos de manutencéo (FIGUEIREDO, 2007)
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A epidemiologia dos surtos fundamenta-se na presengca concomitante de agentes
patogénicos, de mecanismos de transposicao do meio ambiente e de individuos suscetiveis
a estes patdégenos (THYSSEN et al., 2004). Uma razdo de insetos apresentarem
competéncia vetorial se da pelo fato de apresentarem contato muito proximo com o
ser humano e seu ambiente. Este habito, somado com o comportamento endofilico e a
sua capacidade de disperséo, gera uma ameaca patogénica (THYSSEN et al., 2004). A
condicdo ambiental e de higiene também é um determinante para parasitas veiculados
por insetos.

Aedes aegypti

O A. aegypti, € uma espécie de mosquito da familia Culicidae proveniente
da Africa. Atualmente encontra-se distribuido por quase todo o mundo, em especial
em regides tropicais e subtropicais. Sua provavel migracdo da Africa deu-se em navios
negreiros durante a colonizacdo (GUEDES; ROCHA, 2019). Apresenta caracteristicas
como cor preta e listras brancas no tronco, cabeca e nas pernas, tamanho entre 0,5 e
1 cm, trés pares de patas, dois pares de asas translicidas. Seu ruido € praticamente
inaudivel ao ser humano. Se alimenta durante as primeiras horas da manha ou entao no
fim da tarde, picando principalmente pernas, tornozelos ou pés. As picadas sao geralmente
indolores e ndo apresenta prurido. Voa proximo ao chdo com no maximo um metro de
altura (BESERRA et al., 2009).

O mosquito estd adaptado as zonas urbanas, onde se reproduz e deposita
seus ovos em agua limpa e parada. Contudo, reproduz também em aguas com altos
teores de poluicdo, como o esgoto (BESERRA et al.,, 2009). A fémea observa fatores
influenciaveis ao crescimento das larvas, como a temperatura, luminosidade e resquicios
de matéria organica. As larvas séo sensiveis a luz o que faz com que se desenvolvam bem
em aguas turvas. O desenvolvimento larval demora em torno de dez dias para alcancar
a fase adulta. Apds a eclosao do ovo, o A. aegypti passa a fase larval. Durante esta fase
alimenta-se de matéria organica suspensa na agua em que se desenvolve. A larva passa
por quatro estagios até a fase de pupa. Apos a fase pupa entra na fase adulta podendo
viver entre 30 e 45 dias (BESERRA et al., 2009). Durante o periodo do hematofagismo, a
fémea do A. aegypti suga o sangue do hospedeiro, podendo contrair e também transmitir
doencas (FORATTINI, 2002).

Aedes albopictus

O A. albopictus, € uma espécie de mosquito da familia Culicidae proveniente do
continente Asiatico. Sua anatomia apresenta térax enegrecido, com manchas, faixas ou
desenhos de escamas claras, geralmente da cor brancoprateadas, o que lhe conferiu o
nome popular “tigre asiatico” (GUEDES, 2006). De origem asiatica, foi disseminado pelo
comércio internacional de pneus usados. No Brasil, o A. albopictus foi encontrado pela
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primeira vez no estado do Rio de Janeiro, no dia 25 de junho de 1986. Com habitos diurnos,
utiliza como alimento tanto sangue humano quanto de aves. Habita o peridomicilio, rural,
semi-rural e silvestre. E encontrado em criadouros naturais como buracos de arvores,
casca de fruta, como em criadouros artificiais como pneus, caixas d’agua, garrafas de
vidro e plasticos com dgua armazenada (SARAIVA et al., 2019).

Nos criadouros, as fémeas depositam seus ovos, em ambientes Umidos e proximo
a agua ou entdo em locais inundaveis. Estes ovos tém a capacidade de diapausa —
suspensao da funcédo de desenvolvimento— podendo entdo sobreviver por periodos sem
o reabastecimento de agua. Quando entram em contato com a agua, as larvas eclodem,
iniciando o ciclo de desenvolvimento (URBANSKI et al., 2010).

O ciclo de desenvolvimento do A. albopictus é dividido em fases, ovo, larva, pupa
e inseto adulto. O desenvolvimento das larvas varia de acordo com a temperatura da
agua, disponibilidade de alimento e da densidade do criadouro. Porém, em condi¢cbes
adequadas, todo desenvolvimento do ciclo larval varia de quatro a 16 dias. Durante a
fase larval, o A. albopictus alimenta-se de matéria organica suspensa na agua em que
se desenvolve. As larvas passam por quatro estagios até a fase de pupa. Posteriormente
entra na fase adulta. A fémea em toda a sua fase adulta pode colocar até 1.500 ovos
(URBANSKI et al., 2010).

Flebotomineos

Os flebotomineos séo insetos pequenos, da familia Psychodidae, da ordem Diptera,
medindo 1 a 3 mm de comprimento. Sdo popularmente conhecidos como o mosquito-
palha, possuem seu corpo revestido por cerdas de coloracéo clara (castanho claro ou
cor de palha). Sdo reconhecidos por voar em pequenos saltos e pousam com as asas
entreabertas (FIGUEIREDO, 2016).

Flebotomineos sao insetos holometabolos, os quais quando larvas se desenvolvem
e se alimentam de matéria organica em solo. Na fase adulta, se alimentam de agucares
de plantas, porém, somente as fémeas sdo hematéfagas, quando o sangue é importante
para maturacdo dos ovos. Espécies como a Lutzomya lichyi Floch e Abonnenc, 1950, na
primeira oviposicao nao precisam realizar o repasto sanguineo (SILVA, 2017).

Os flebotomineos se destacam na transmissédo da Leishmaniose, tanto na forma
tegumentar quanto visceral. As principais espécies envolvidas na transmissao da
Leishmaniose visceral no Brasil a sdo Lutzomyia longipalpis, Lu. cruzi, Lu. whitmani, Lu.
intermedia, Lu. umbratilis, Lu. wellcomei, Lu. flaviscutellata e Lu. migonei embora
algumas possam estar envolvidas também com a transmissdo da LTA como a Lu.
flaviscutellata e Lu. migonei. Seu ciclo de vida € composto por quatro fases: ovo, larva,
pupa e adultos (BRASIL, 2016). O tempo de ciclo de desenvolvimento varia em média
de 30 a 45 dias, dependendo da influéncia da temperatura, umidade e disponibilidade de
alimento. As fémeas conseguem colocar de 40 a 100 ovos (BRASIL, 2016).
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Em sua fase adulta se encontram em diversos ambientes, porém em sua fase de
larva desenvolvem-se em locais umidos, ricos em matéria organica como folhas, fezes de
animais que favorecem a umidade do solo e também de baixa incidéncia luminosa (SILVA,
2017).

CONSIDERACOES FINAIS

A partir do presente estudo, observou-se que nos estados do Rio Grande do Sul,
Santa Catarina e Parana as ocorréncias de casos de Dengue, Febre Amarela, Febre
Chikungunya, Leishmaniose e virus Zika. O Estado do Parana é o que tem apresentado
maios numero de casos de Dengue, Chikungunya, Leishmaniose e virus Zika, desde
2016, quando comparado com os outros estados do sul do Brasil. Assim, destaca-se a
necessidade da parte do poder publico de intensificar as medidas preventivas a fim de
atender, de forma efetiva, todas as particularidades de cada regidao ou de cada Estado
conforme a sua demanda de casos e necessidades. E recomendado que as campanhas
para estas doencgas sejam durante todo o periodo do ano, sendo com a¢des de promocao
e prevencao a saude, em especial, no controle dos vetores e orientacdes a populagéo.
A responsabilidade pelo controle destas doengas ndo € somente do estado, mas é da

populagdo como um todo.
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RESUMO: Os
peconhentos foram incluidos pela Organizacao
Mundial
tropicais negligenciadas. Em face disso, o

acidentes por animais

da Saude na lista das doencas

trabalho tem o objetivo de atualizar acerca
de um subgrupo desses acidentes com
enfoque no escorpionismo, abordando de as
caracteristicas dos escorpides até a conduta
médica de tratamento preconizada pelo
Ministério da Saude do Brasil. Foi realizado um
levantamento bibliografico no periodo de 2001-
2019 nas bases de dados Scielo, NCBI, Lilacs
e nas bases do MS do Brasil, selecionando
publicacées de acordo com a tematica central
da pesquisa. O escorpionismo teve um crescido
consideravelmente entre os anos de 2008-2019,
com situacao alarmante em algumas regioes
do Pais. O género Tityus € o unico no territorio
brasileiro que causa acidentes de repercussoes
clinicas mais importantes. A sintomatologia
classica inicial é de eritema e edema discreto
regional, assim como dor no sitio da picada,
cuja intensidade depende das caracteristicas do
animal e da vitima envolvidos no acidente. Em
alguns casos, faz-se necesséario a realizacao
de exames complementares, como sangue,
urina, eletrocardiograma, radiografia de torax
e tomografia computadorizada. Estes exames
auxiliam no diagnostico precoce dos pacientes
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moderados/graves prevendo o0 aparecimento de complicagdes. Os pacientes devem ser
classificados de acordo com as manifestagdes clinicas que apresentarem, influenciando na
conduta de tratamento. Em caso de necessidade de administracdo de soro antiescorpibnico,
deve-se seguir a indicacédo do Ministério da Saude. O prognéstico depende de uma série de
fatores, desde faixa etaria da vitima e tempo decorrido entre picada e atendimento médico,
até caracteristicas do animal, como espécie e tamanho.

PALAVRAS-CHAVE: acidentes, picada de escorpiao, sinais e sintomas, tratamento

SCORPIONISM: GENDERS OF MEDICAL IMPORTANCE

ABSTRACT: Venomous animal accidents were included by the World Health Organization in
the list of neglected tropical diseases. Therefore, the work aims to update about a subgroup of
these accidents with a focus on scorpionism, addressing the characteristics of scorpions in the
medical treatment conduct recommended by the Ministry of Health of Brazil. A bibliographical
survey was carried out in the period 2001-2019 in the databases Scielo, NCBI, Lilacs and in the
bases of the MS of Brazil, selecting publications according to the central theme of the research.
Scorpionism grew considerably between 2008 and 2019, with an alarming situation in some
regions of the country. The Tityus genus is the only one in Brazil that causes accidents with
the most important clinical repercussions. The initial classic symptomology is erythema and
mild regional edema, in addition to pain at the site of the bite, the intensity of which depends
on the characteristics of the animal and the victim involved in the accident. In some cases, it
is necessary to perform complementary tests, such as blood, urine, electrocardiogram, chest
radiography and computed tomography. These tests assist in the early diagnosis of moderate
/ severe patients, preventing the appearance of complications. Patients should be classified
according to their clinical manifestations, influencing the treatment approach. In case of need
for administration of antiscorpionic serum, the indication of the Ministry of Health must be
followed. The prognosis depends on a number of factors, like the victim’s age range and
the time elapsed between the bite and medical care or the animal’s characteristics, such as
species and size.

KEYWORDS: accidents, scorpion sting, signs and symptoms, treatment.

11 INTRODUCAO

O acidente escorpibnico é um problema da saude publica mundial, cujo potencial
de gravidade pode ser muito elevado, dependendo das caracteristicas fisiologicas do
animal e da vitima. Em face disso, os acidentes por animais pe¢conhentos foram incluidos
pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) na lista de doencas tropicais negligenciadas
relacionadas, em grande parte das vezes, a populacdo pobre residente de zonas rurais
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

No Brasil, 0 numero absoluto de notificacdes para esse tipo de agravo aumentou a
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cada ano, atingindo o valor de 156.702 casos em 2018 (SINAN, 2019), sendo incluido na
Lista de Notificagdo Compulséria do pais. Ou seja, todos os casos devem ser notificados
ao Governo Federal, a fim de alimentar o banco de dados relacionados a doenga. Os
indicadores obtidos a partir da analise dessas informag¢des auxiliam na elaboracédo de
estratégias de prevencao e controle do escorpionismo (INSTITUTO BUTANTAN, 2014).
De fato, o tema em questdo tem sua importancia médica atestada quando se verifica
que o acidente escorpidnico € o agravo causado por animais pe¢conhentos com o maior
numero de notificagcbes no Brasil, superando, por exemplo, o ofidismo e o araneismo
(SINAN, 2019).

Em face disso, o0 objetivo da pesquisa sobre acidentes escorpidnicos é elucidar a
necessidade que o profissional de saude tem de um amplo entendimento da biologia,
caracteristicas morfolégicas e parametros epidemioldégicos dos escorpides, bem como
conhecimentos sobre alteragdes bioquimicas envolvidas na acéo da pegonha no corpo
humano, elucidando possiveis quadros clinicos que vitimas possam apresentar no
decorrer do cuidado apés o acidente.

2| METODOLOGIA

Foirealizado um estudo de revisao bibliografica através da literatura online disponivel
no banco de dados do Ministério da Saude do Brasil, Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e na base de dados do Public Medline (PUBMED).

Foram utilizados os descritores “veneno de escorpiao”, “picada de escorpiao”,
“scorpion sting” e “scorpion venon’, e no cruzamento das palavras a fungéo légica “and”. Os
seguintes critérios de inclusao foram adotados: (a) artigos publicados nos idiomas inglés,
espanhol ou portugués; (b) artigos completos e disponiveis na integra; (c) abordavam o
tema central da pesquisa, com enfoque em humanos; (d) publicados no periodo de 2001 a
2019. Como critérios de excluséo foram excluidos relatos de casos, revisdes de literatura,
comentarios, cartas ao editor e aqueles que nao estavam relacionados com escorpides
da fauna brasileira.

A pesquisa foi realizada usando os filtros para titulo, resumo e assunto. Cada artigo
do banco de dados foi lido na integra e suas informacdes foram dispostas em uma
planilha, incluindo ano de publicacéo, autores, base de dados e revista ou jornal no qual
foi publicado. Apds concluida a selecao das referéncias bibliograficas, o conteudo foi lido
na integra e posteriormente selecionados aqueles que apresentavam a tematica principal
da pesquisa.

Os dados foram compilados no programa computacional Microsoft Office Excel e as
informacdes analisadas correlacionando os parametros estudados. O processo de sintese
dos dados foi realizado por meio de uma analise descritiva dos estudos selecionados,
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sendo o produto final da analise apresentado de forma discursiva.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Aspectos Morfoldgicos

Pertencentes ao filo dos Artrophoda (arthro: articuladas/podos: pés) e a classe
Arachnida (oito pernas), os escorpides estdo entre os aracnideos mais primitivos e
possuem essa denominacgao derivada do latim scorpio/scorpionis. O seu corpo é dividido
em duas partes (Figura 1):

(a) Prossoma — O cefalotérax, regidao onde esta um par de queliceras.

(b) Opistossoma — Formado por mesos-soma (tronco) e metassoma (cauda),
caracterizada pela presenca de um articulo em sua extremidade denominado Télson,
estrutura responséavel pela producao, através de um par de glandulas, da peconha e da
inoculagéo, através do aguilhdo inoculador em sua terminacao (MINISTERIO DA SAUDE,
2009).

/ Espinho sob o ferrdo

Carapaca (prossoma)

Tronco (mesossoma)

Cauda (metassoma)

Figura 1. Estrutura Anatémica de Escorpides.

Fonte: Manual de controle de escorpides / Ministério da Saude (2009)

Todas as espécies de escorpides conhecidas sdo terrestres, possuem respiragao
exclusivamente aérea e reproducao vivipara, com periodo de gestacdo emtorno de 3 meses
(MINISTERIO DA SAUDE, 2009). Seu comprimento varia entre 0,8 cm (Typhlochactas
mitchelli) até 21 cm (Hadogenes troglodytes), enquanto as espécies brasileiras tém seu
tamanho entre 2-9 cm (BRAZIL, 2010).

Os escorpides sdo animais carnivoros, alimentando-se principalmente de insetos,
como grilos ou baratas. Apresentam habitos noturnos, escondendo-se durante o dia
sob pedras, troncos, dormentes de linha de trem, em entulhos, telhas ou tijolos. Muitas
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espécies vivem em areas urbanas, onde encontram abrigo dentro e préximo das casas,
bem como alimentacéao farta. Podem sobreviver varios meses sem alimento e mesmo sem
agua, o que torna seu combate muito dificil (TORREZ, 2019).

O Brasil tem sua fauna escorpiénica constituida por cinco familias: Bothriuridae,
Chactidae, Liochelidae e Buthidae. Esta ultima representa 60% do total, incluindo as
espécies de interesse médico (MINISTERIO DA SAUDE, 2009). Algumas espécies, como o
Escorpiao Amarelo ( Tityus serrulatus) se reproduzem por partenogénese (Figura 2), assim,
nao ha a necessidade de acasalamento, facilitando a sua dispersdo. Consequentemente,
quando um desses animais € transportado para outros locais, consegue se instalar e
proliferar-se facilmente (BRAZIL, 2010).

Figura 2. Escorpides amarelo (Tityus serrulatus) em fase reprodutiva.

Fonte: Manual de controle de escorpides / Ministério da Saude (2009)

3.2 Aspectos Epidemioldgicos

Nas ultimas décadas, houve uma urbanizacdo acelerada e desordenada no Brasil,
sem a criacdo da infraestrutura basica adequada as boas praticas de saude publica.
Diversos fatores atuaram como propulsores do aumento de acidentes escorpidnicos no
Brasil, dentre eles as caracteristicas partenogénicas e sinantrdpicas de algumas espécies
brasileiras, como o Escorpiao Amarelo (Tityus serrulatus) e o Escorpido-do-Nordeste
(Tityus stigmurus),

O escorpionismo, quadro de envenenamento humano por peconha do escorpiéo, é
o principal acidente envolvendo animais peconhentos no Brasil. E um problema de satde
publica negligenciado no Brasil, cuja importancia cresce desde a ultima década, devido
ao aumento do numero de acidentes escorpibnicos registrados no Sistema de Informacéao
de Agravos de Notificacdo — SINAN (Tabela 1).
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Obitos

Ano Casos Registrados

No. Yo
2008 40.287 85 0,21
2009 50.830 89 0,18
2010 52.509 74 0,14
2011 60.142 82 0,14
2012 64.162 87 0,14
2013 78.363 70 0,09
2014 87.104 70 0,08
2015 86.413 93 0,11
2016 91.722 115 0,13
2017 125.229 85 0,07
2018 156.702 103 0,07

Tabela 1. Casos de acidentes escorpibnicos registrados em humanos no Brasil.

Fonte: Sistema de Informagéo de Agravos de Notificacdo (2019)

No ano de 2018, em numeros absolutos, a Regido Sudeste apresentou o maior
numero de acidentes do pais, totalizando 72.154 casos, com destaque para o estado de
Minas Gerais com 35.758 registros. Contudo, a maior incidéncia de casos de escorpionismo
ocorreu na Regiao Nordeste com 118,6 casos/100 mil habitantes. Nesta regiao, no periodo
de 2000 a 2018, o estado de Alagoas revelou a maior incidéncia com 290,1casos/100 mil
habitantes no ultimo ano.

Quanto as faixas-etarias de risco, verificou-se que a taxa de 6bitos em vitimas de 75
anos é de 0,13%. Naqueles com idade entre 1 e 5 anos, a taxa de letalidade é de 0,40%,
enquanto nas demais faixas-etarias é inferior a 0,09%, mostrando que o risco de Obito
relacionado ao escorpionismo é mais elevado na infancia (TORREZ, 2019).

3.3 Espécies de Importancia Médica

Das 1.600 espécies de escorpides conhecidas no mundo, apenas 25 sao consideradas
de interesse em saude. No Brasil, existem cerca de 160 espécies de escorpides, entretanto
apenas as pertencentes ao género Tityus (Figura 3) sédo responsaveis pelos acidentes com
potencial de quadros clinicos mais graves. E fundamental que seja feita a identificagcéo da
espécie que ocasionou o acidente escorpidnico, possibilitando a previsdo do prognostico
da vitima. S&o escorpides de importancia médica: T. serrulatus, T. bahiensis, T. stigmurus,
T. obscurus (INSTITUTO BUTANTAN, 2014).
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Figura 3. (a) Tityus stigmurus, espécie caracteristica da regidao Nordeste; (b) Tityus serrulatus, possui
uma serrilha dorsal nos Ultimos dois segmentos do télson; (¢) Tityus bahiensis, identificado pelo dorso
marrom-avermelhado; (d) Tityus obscurus, caracteristico da regido norte do Brasil.

Fonte: Pinterest.com (2019)

Conhecida como Escorpido-Amarelo, a espécie Tityus serrulatus foi descrita no
Brasil pela primeira vez em 1922 por Lutz e Melo (NENCIONI, 2018). Possui tronco
marrom escuro, patas e pedipalpos amarelados (Brasil, 2010), sendo responsavel por
grande parte dos acidentes e mortes, cuja letalidade entre criancas e idosos chega a
1% (FUKUHARA, 2003). Segundo Nencioni (2018), estudos imunoenzimaticos mostraram
gue algumas toxinas do veneno do T. serrulatus ( Tytiustoxin) tem a capacidade de vencer
a barreira hematoencefélica, atingindo o sistema nervoso central. Além disso, existem
evidéncias que seu veneno possui caracteristicas imunossupressoras, possuindo outros
mediadores da fisiopatologia do acidente escorpidénico, como interleucinas (ILs) e fator de
necrose tumoral (TNF) (PUCCA, 2016). Décadas atras o escorpidao-amarelo era encontrado
principalmente em Minas Gerais, entretanto anos mais tarde pode ser verificado em 19
estados do pais (MINISTERIO DA SAUDE, 2009).

Popularmente conhecido como escorpido-marrom, devido ao tronco marrom-
escuro, a espécie Tityus bahiensis € a segunda maior causadora de acidentes graves em
criancas na Regido Sudeste (BUCARETCHI, 2014). Possui patas com manchas escuras,
pedipalpos com manchas escuras nos fémures e nas tibias com comprimento entre 6 e 7
cm (FUNDACAO NACIONAL DE SAUDE, 2001).

A espécie Tityus stigmurus, conhecida como escorpido-amarelo-do-nordeste, € a
maior causadora de acidentes na regido Nordeste, inclusive com registros de surtos em
algumas capitais, como Recife e Salvador. Apresenta cerca de 7 cm na fase adulta e
possui metassoma, patas e pedipalpos amarelados e uma mancha escura caracteristica no
dorso do mesossoma (BRAZIL, 2010). O Tityus obscurus, popularmente conhecido como

escorpido-grande ou escorpido-preto, € uma espécie muito relacionada com acidentes na
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regidao Norte e Centro-oeste (PARDAL, 2014).

3.4 Acidentes Escorpidnicos

3.0.1 Aspectos Clinicos

Os sinais locais classicos de escorpionismo sao eritema e edema discreto no sitio
da picada. A dor local imediata é uma caracteristica do escorpionismo, podendo variar de
intensidade e ser acompanhada de parestesias, que podem permanecer no paciente por
muitos dias ap6s o agravo (MINISTERIO DA SAUDE, 2019). Além disso, a piloerecéo, os
calafrios e a sudorese excessiva podem ser verificados na regiédo ou em todo o membro
envolvido (CUPO, 2015).

Segundo Mazzei-de-D’avila (2002), os sinais sistémicos podem surgir apoés
minutos ou poucas horas, principalmente nos extremos de faixa etaria. O inicio dessas
manifestacées € causado pelo efeito do veneno, que induz, de modo geral, descargas
de catecolaminas, causando midriase, arritmia cardiaca, taquicardia, hipertensao arterial,
edema agudo de pulmao, insuficiéncia cardiaca e choque. Por outro lado, também pode
induzir uma descarga colinérgica, estimulando o sistema parassimpatico, provocando
miose, bradicardia, arritmias, hipotensado arterial, aumento das secrec¢des lacrimal, nasal,
salivar, pancreatica, gastrica, brébnquica, sudoripara, tremores, piloerecdo, espasmos
musculares, contribuindo para o aumento da amilase sanguinea. Além disso, a descarga
adrenérgica leva a hiperglicemia, leucocitose e contribui com hipopotassemia (MINISTERIO
DA SAUDE, 2019).

Os sinais apresentados por cada paciente sdo variaveis, a depender de quais
mediadores foram inoculados e em qual quantidade, visto que as a¢des da acetilcolina e
adrenalina sdo antagonicas (CUPO, 2015). Contudo, usualmente, os sintomas se iniciam
com mais ativacao parassimpatica transitéria. A severidade, no entanto, €, de modo geral,
determinada pela longa duragdo dos efeitos do acumulo de catecolaminas no sistema
cardiovascular (MINISTERIO DA SAUDE, 2019). Acrescentando-se a isso, foi relatado que
os acidentes por T. obscurus pode causar manifestacdes neuroldgicas diferenciadas, onde
se destacam mioclonias, dismetrias, disartrias e ataxia da marcha (PARDAL, 2014).

A gravidade dos acidentes escorpidnicos se deve a presenca de proteinas de
baixo peso molecular que atuam como neurotoxinas nos venenos que 0S escorpides
da familia Bothriuridae possuem (ISBISTER, 2014). Estas substancias atuam em
canais ibnicos voltagem-dependente de sbédio (Na*), célcio (Ca?*) e potassio (K*),
relacionados com a formacéo do potencial de acdo em diversos tecidos néo-excitaveis
e com processos de células excitaveis do organismo (NENCIONI, 2018). Uma dessas
repercussdes é a despolarizacdo das terminagdes nervosas pos-ganglionares, gerando
liberacdo de catecolaminas e acetilcolina, gerando efeitos no sistema nervoso simpatico
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e parassimpatico e, consequentemente, o aparecimento de sinais sistémicos de
envenenamento (FUNDACAO NACIONAL DE SAUDE, 2001). As quantidades dessas
toxinas no veneno variam em cada espécie e em cada inoculagao, sendo determinantes
para a situacéo clinica da vitima (NENCIONI, 2018).

O veneno de escorpido tem perspectivas na criacdo de produtos da industria
farmacéutica, pois muitos peptideos presentes na peconha desses animais mostram sitios
de especificidade promissora e estdo envolvidos na regulacédo de processos biologicos.
Devido a especificidade funcional e estrutural, tais peptideos sédo amplamente utilizados
paraodesenvolvimento de drogas, principalmente paradoencas cardiovasculares, doencgas
autoimunes, antivirais, antimicrobianas e anticancerigenas (UZAIR, 2018). De acordo com
Torres-Rego (2019), a toxina de acéo hipotensiva denominada TistH, presente no veneno
de T. stigmurus, possui efeitos anti-candida e anti-biofilme que pode ser potencializado a
partir da combinacéo com outros compostos. Em outro estudo, Bernardes-Oliveira (2019)
reportou que o veneno de Tytius serrulatus induziu apoptose em células da linhagem do
céancer cervical.

3.0.2 Diagndstico

Nao existem exames laboratoriais para confirmacao do diagnédstico, a presenca de
sinais e sintomas sugere a suspeita diagnostica de escorpionismo, mesmo na auséncia
de histoéria de picada e independente do encontro do escorpido (FUNDACAO NACIONAL
DE SAUDE, 2001). Neste contexto, os exames complementares podem ajudar no
monitoramento de pacientes moderados e graves, a fim de diagnosticar precocemente
possiveis complicagdes, podendo ser solicitados ap6s algumas horas da administracao
de soro antiescorpiénico (INSTITUTO BUTANTAN, 2014).

Dentre os exames complementares destacam-se:

(a) Sangue: hiperglicemia, leucocitose e hipopotassemia ocorrem precocemente e
uma elevacdo do nivel de amilase sérica € observada em um consideravel niumero de
casos. Quando ocorre comprometimento cardiaco, detecta-se aumento das enzimas (CK-
MB, TGO, LDH e Troponina l) nas dosagens seriadas, similar ao perfil observado em infartos
do miocéardio. Geralmente observa-se disturbio do equilibrio acido/basico do tipo misto,
com acidose metabolica e alcalose respiratoria, e nos casos mais graves pode progredir
para acidose respiratéria (MINISTERIO DA SAUDE, 2019).

(b) Urina: nos casos moderados e graves, glicosuria, as vezes, cetonuria

(FUNASA, 2001).

(c) Eletrocardiograma (ECG): as alteracbes mais encontradas sé&o taquicardia ou
bradicardia sinusal, extrassistoles ventriculares, distirbios da repolarizagdo ventricular
como inversao da onda T em varias derivagdes, presenca de ondas U proeminentes,
alteracées semelhantes as observadas no infarto agudo do miocéardio, marcapasso
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mutavel, prolongamento de QT corrigido e blogueio de conducéo diversa. Estas alteragdes
sao reversiveis dentro de 3 a 7 dias do acidente, dependendo da gravidade, mas podem
persistir por mais dias (CUPO, 2015).

(d) Radiografia de torax: pode-se evidenciar aumento da area cardiaca e sinais de
edema pulmonar agudo, eventualmente unilateral (CIRUFFO, 2010).

(e) Ecocardiografia (ECO): Temdemonstrado, nas formas graves, hipocinesiatransitoria
do septo interventricular e da parede posterior do ventriculo esquerdo, diminui¢cao da fracao
de ejecédo, regurgitacdo da valvula mitral e dilatacdo de camaras cardiacas (MAZZEI-
DE-DAVILA, 2002). Em casos graves, as alteracdes do ECO estdo presentes desde as
primeiras horas apés a picada, sendo uma ferramenta interessante para determinacéao do
diagnéstico (CUPO, 2015).

(f) Tomografia cerebral computadorizada (TC): Pode ser util na suspeita de acidente
vascular cerebral ou outras complicagées neuroldgicas, o que é considerado raro em
acidentes no Brasil (CIRUFFO, 2010).

3.0.3 Tratamento

Segundo Cupo (2015), para a determinacdo do tratamento e do progndstico os
envenenamentos sdo classificados de acordo com a sintomatologia inicial:

(a) Sintomas leves: quando existem apenas sinais locais;

(b) Sintomas moderados: nos casos em que ocorrem manifestacdes sistémicas
brandas;

(c) Sintomas graves: quando os sinais sistémicos sédo evidentes e intensos.

Para o tratamento da dor de intensidade leve/moderada pode-se aplicar analgésicos
orais e compressas de agua quente no sitio da picada. No caso de dor mais severa,
analgésicos parenterais ou infiltracdo ou bloqueio local a partir de anestésicos e a realizacéo
de o balanco hidrico. Os disturbios eletroliticos e de acido-base sdo normalizados nas
primeiras horas apdés administracdo do SAEsc. Os pacientes picados por T. obscurus
podem apresentar mioclonia e necessitarem de benzodiazepinas (PARDAL, 2014).

Os pacientes com manifestagdes sistémicas podem progredir de duas formas durante
as primeiras horas: regressdo completa dos sinais sistémicos com melhoria geral ou piora
dos sintomas, com evolugao para taquicardia e taquipnéia de diferentes graus, que podem
durar 48-72h, indicando complicagdes cardiacas. Esses pacientes podem progredir bem,
sem outras complicacdes, apresentando algumas alteragcdes em exames complementares,
mas outros podem desenvolver EPA e choque cardiogénico, por isso, em casos mais
graves, a terapia intensiva é indicada (ISBISTER, 2014).

O Ministério da Saude do Brasil elaborou um algoritmo para com as indicagdes de
tratamento soroterapico (Figura 4). Além disso, é preconizado que todo paciente submetido
ao uso de soro fique em observagcao por, no minimo, 24h e na falta do AEsc, deve-se
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utilizar, quando necesséario, o SAA — soro antiaracnidico (CUPO, 2015).

Acidente escorpidnico

SEM clinica deenvenenamento
escorpionico na admissido

Manter o paciente em
observagdo minima de 4h

N

Evolugao COMclinica
de envenenamento

|

Seguir o algoritmo
a partir do tépico:

PROVAVEL

Quadro LEVE
- Apenas quadro local: dor,
efitema, parestesia, sudorese.
- Ocasionalmente: nausea,
vomito, agitag3o e taquicardia
discretas, relacionadas a dor.

Evolugao SEM clinica
de envenenamento

- Observacéo clinica por6h;
- Analgésico e compressa
local quente e/ou bloqueio
anestésico local.

Acidente escorpidnico
CONFIRMADO

‘l) COM clinica de envenenamento

escorpidnico na admissao

m

Quadro MODERADO'
Quadro local associado a
algumas das seguintes
manifestacoes sistémicas
de pequena intensidade:
sudorese, nauseas, alguns
episodios de vomitos, T ou |
FC, t PA, agitagdo.

l

- SAEsc: 3 ampolas, IV

- Intenagao;

- Analgésico e compressa
local quente e/ou bloqueio
anestésico local.

Quadro GRAVE
Manifestacdes sistémicas
intensas: inimeros
episodios de vomitos,
sudorese profusa, 1 ou | FC,
1 ou | PA, sialomeia, agitacio
altemada com senoléncia,
taquidispneia, prapismo,
convulsbes, insuficiéncia
cardiaca, EPA.

v

- SAEsc: 6 ampolas, IV

- Internacie;

- Monitorizagdo continua;
- Cuidados de CTI

- Analgésico e compressa

“COM clinica de

envenenamento

escorpionico na
admissao”

local quente efou blogueio
anestésico local.

N L/

Observagéo e continua reavaliagio do
paciente: detecgdo e tratamento precoce
de complicagdes, ou reclassificac3o clinica
e complementagio dos tratamentos
(especifico e geral).

TRATAMENTO

ALTA '€—| “ErETivO

-—

Figura 4. Algoritmo de Manejo de Acidentes por Escorpides.

* Acidente moderado: Soroterapia formalmente indicada em criangas de até 7 anos. Nas criangas

acima dos 7 anos e nos adultos com quadro moderado de escorpionismo, tratar inicialmente a dor

e avaliar o paciente. Se persistirem as manifestacdes sistémicas, mesmo apds a analgesia, iniciar
soroterapia.

Legenda: SAEsc - Soro antiescorpidnico; IV - Intravenoso; PA - Presséo arterial; FC - Frequéncia
cardiaca; EPA - Edema Pulmonar Agudo; CTI - Centro de Terapia Intensiva

Fonte: Ministério da Saude (2019)

O progndstico € muito bom em casos leves ou moderados de envenenamento e em
casos graves se tratados adequadamente. Alguns fatores de risco afetam o prognoéstico,
como idade inferior a 10 anos, tempo decorrido entre a picada e o atendimento, tamanho
e espécie do escorpido (T. serrulatus é o mais envolvido em acidentes com complicacdes)
(MINISTERIO DA SAUDE, 2019). Nos casos graves, o uso de SAEsc deve ser instituido
0 mais breve possivel. A identificacdo e tratamento de complicacdes clinicas e intubagcao
precoce, quando necessario, melhoram consideravelmente o prognéstico dos pacientes,
especialmente criancas (CUPO, 2015).

41 CONSIDERACOES FINAIS

Os acidentes por animais pe¢conhentos cada vez mais se fazem presentes no cotidiano
dos profissionais de saude. O escorpionismo, como 0 mais prevalente dos acidentes, tem
potencial para gerar situacées de elevada gravidade, principalmente nos extremos de
faixa etaria, levando a quadros clinicos de complexo tratamento.
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A minimizacao do intervalo de tempo para que a vitima disponha do tratamento mais
adequado é um fator importante para um bom desfecho do caso, sendo crucial uma série
de informacdes, dentre elas o tipo de animal envolvido e a espécie mais prevalente na
regido. Nesse sentido, os profissionais de saude que fazem o atendimento de pacientes
que sofreram acidentes com escorpides devem estar a par do que é necessario pensar
e questionar para que o tratamento correto seja posto em pratica o mais rapido possivel.

Nesse contexto, as informac¢des apresentadas podem ser Uteis para criar ou
incrementar as no¢des que todo profissional de saude deve ter sobre o tema para realizar
o melhor atendimento, seguindo as normativas preconizadas por especialistas e 6érgaos
publicos do Brasil. Além disso, faz-se necessario a realizacéo de levantamentos de dados
epidemiologicos, a fim de verificar eficacia a de medidas governamentais, bem como
das diretrizes propostas, buscando melhorar cada vez mais o cuidado dispendido aos

pacientes.
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RESUMO: A morte é definida pela Organizacéao
Mundial
dos sinais vitais sem a possibilidade de

de Saude como a interrupgao
ressuscitacéo, sendo o documento responsavel
pela notificacdo deste fato a declaracéo de
Obito. Sendo esta certiddo o instrumento de
geracao de dados do sistema de informacao
de mortalidade. A metodologia direcionada
foi em uma linha qualitativa, quantitativa e
transversal, com revisdo teorica. O estudo
realizado tem por objetivo mapear as causas de
morte no municipio de Mineiros — GO afim de
tracar o perfil da mortalidade e fornecer dados
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concretos a secretaria de saude, uma vez com
tais informacdes vez que o planejamento. O
presente trabalho pode demonstrar uma grande
incidéncia de Obitos por causa mal definidas,
além de associar a doencgas respiratdrias aos
periodos de clima de seca e com umidade
relativa do ar baixa.
PALAVRA-CHAVE: Mortalidade.
Obito.

Incidéncia.

PROFILE OF CLINICAL DEATHS OF A
HEALTH CARE UNIT OF THE INTERIOR
OF THE STATE OF GOIAS IN THE PERIOD
MARCH TO SEPTEMBER 2017

ABSTRACT: Death is defined by the World
Health Organization as the interruption of vital
signs without the possibility of resuscitation, and
the document responsible for notifying this fact
is the death certificate. This certificate being the
instrument for generating data in the mortality
information system. The targeted methodology
was in a qualitative, quantitative and transversal
line, with theoretical review. The study carried
out aims to map the causes of death in the
municipality of Mineiros - GO in order to outline
the mortality profile and provide concrete
data to the health department, once with such
information once the planning. The present
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study can demonstrate a high incidence of deaths due to ill-defined causes, in addition to
associating respiratory diseases to periods of drought climate and low relative humidity.
KEYWORDS: Mortality. Incidence. Death.

11 INTRODUCAO

O municipio de Mineiros esta localizado sudoeste no estado de Goias, segundo o
instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica - IBGE a populacdo estimada no ano de
2017 é de 62.750 habitantes (BRASIL, 2017). No distrito o servico intermediario na saude
publica é realizado pela Unidade de Pronto Atendimento — UPA, sendo essa responsavel
por atender urgéncia e emergéncia de natureza clinica e traumatica (BRASIL, 2017).

Segundo a Organizacédo Mundial de Saude — OMS o conceito de morte é a interrupcéo
dos sinais vitais sem a possibilidade de ressuscitacédo (OMS, 1995). As causas de morte
por doencgas nao transmissiveis no Brasil compreenderam 74% do total no ano de 2012
(WHO, 2012). Para notificagao deste acometimento é realizada através da Declaracéo de
Obito— DO, documento responsavel por informar e notificar as causas e a ocorréncia. Sendo
esta declaracao a base de alimentacao do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade do
Ministério da Saude - SIM (BRASIL, 2009).

A DO é de suma importéncia para determinar a situacdo de saude da populacgéao,
0 que € base de suporte para planejamento de acdes objetivando a melhoria e é de
responsabilidade exclusiva do médico o preenchimento correto e a emissédo deste laudo
(BRASIL, 2009).

Aclassificacao nosoldgica possibilita aclassificacdo de pessoas emgruposdelimitados
por patologias independentemente de base de analise. Dessa forma, a distribuicdo da
determinacdao das doencgas resulta na nomenclatura e determinacao da patologia, ou
nosografia (LAST, 2014). Agrupando as causas de mortes por fatores transmissiveis, nao
transmissiveis e condicbes externas, uma vez que podem ser subdivididas.

2| METODOLOGIA

Os presentes trabalhos tém como direcionamento um estudo qualitativo, quantitativo
e transversal, com revisao teérica do assunto discorrido. Dados esses coletados sobre as
bases do Ministério da Saude e disponibilizados pela Unidade de Pronto Atendimento do
municipio de Mineiros — GO.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os Obitos avaliados neste estudo foram classificados nosologicamente como:
Doencas do aparelho respiratorio, doencgas cardiovasculares, patologias relacionadas ao
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diabetes e suas complica¢des, neoplasias, 6bitos decorrentes da prematuridade, causas
mal definidas e outras. Em outras foram incluidas insuficiéncia renal, colelitiase, alzhaimer
e hemorragia digestiva.

Pode-se constatar que as principais causas de Obito neste periodo foram por
doencas cardiovasculares (28), seguido de doengas do aparelho respiratério (15), causas
mal definidas (14), neoplasias (6), outros (6) e decorrentes da prematuridade (2).

O numero de mortes no ano de 2011 no pais por causas mal definidas foide 1.170.498,
ja no estado de Goias as ocorréncias foram em 34.154 casos. Sendo no municipio e
periodo em estudo um valor de 14 6bitos.

Com relacdo a grande prevaléncia de Obitos por causas respiratorias ha grande
influéncia os periodos aos quais o clima esta predominantemente seco, sendo
compreendidos pelos meses de maio a setembro. Tendo ocorréncia em todos meses
exceto em julho.

Os acometimentos por diabetes no més de marco € o destaque deste periodo, nao
deixando de manter o padréo por causas cardiovasculares e mal definida (tabela 1).

Diabetes
9%

Outros
9%, Cardiovascular
37%

Prematuridade
9%

Tabela 1: Porcentagem de 6bitos no més de Marco

Fonte: elaborado pelo autor

No més de abril a mortalidade por neoplasia foi predominante, sendo que no estado
de Goias no ano de 2011 totalizaram 4.775 mortes. Mantendo o padrédo de causas mal
definidas que ainda persistem (tabela 2).
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Pneumonia
17%

Neoplasia
33%

Diabet
S
17%

Outros
17%

Tabela 2: Porcentagem de 6bitos no més de Abril

Fonte: elaborado pelo autor

E alarmante o fator causa respiratéria no més de maio compreendendo 36% das
mortes, sendo 0s outros fatores neste periodo problema cardiacos e mal definidos (tabela
3).

Cardiovascula
r
37%

Respiratdrio
36%

Tabela 3: Porcentagem de ébitos no més de Maio

Fonte: elaborado pelo autor

No més de junho observa-se a equiparacdo de 6bitos mal definidos frente a Obitos
cardiovasculares. Observando a incidéncia de mortes ocasionadas por complicacbes
decorrentes da diabetes (tabela 4).
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Diabetes
15% Cardiovascular

23%

Outros
15%

Respiratorio
16%

Neoplasia

8%

Tabela 4: Porcentagem de 6bitos no més de Junho

Fonte: elaborado pelo autor

As caracteristicas pontuais especificas do més de julho se manifestou através dos
Obitos por neoplasias, entretanto observa-se uma prevaléncia de acometimentos por
agravos cardiovasculares (tabela 5).

Outros

Cardiovascular
37%

Mal
Definido

25% Neoplasia
13%

Tabela 5: Porcentagem de 6bitos no més de Julho

Fonte: elaborado pelo autor

As doencas respiratorias predominam como fator de 6bito no més de agosto em 27
%, em sua maioria relacionadas aos fatores climaticos, no periodo de seca com humidade
relativa do ar baixa (tabela 6).
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Mal
Definido
18%

Neoplasia
9%

Cardiovascula
r
46%

Respiratorio
27%

Tabela 6: Porcentagem de 6bitos no més de Agosto

Fonte: elaborado pelo autor

Em relagdo ao més anterior o numero de 6bitos frente a complicagdes respiratérias
aumentaram significantemente, representando 31% do total de 6bitos do periodo avaliado
(tabela 7).

Prematuridade
8%

Neoplasia

7% Cardiovascular

46%

Respiratorio
31%

Tabela 7: Porcentagem de 6bitos no més de Setembro

Fonte: elaborado pelo autor

41 CONCLUSAO

Os dados analisados levaram a conclusédo de que os fatores de 6bitos por doencgas
cardiovasculares prevalecem emtodos os meses, tendo grande incidénciade acometimento
do sistema respiratério no periodo de seca. E de suma importancia a investigacdo e melhor
preenchimento dos ébitos devido as altas taxas de mortalidade por causas mal definidas.
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RESUMO: O objetivo do presente estudo sera
discutiraestrutura e funcdo domusculo cardiaco.
O tecido muscular estriado cardiaco compde o
miocardio e é responsavel pela contracdo do
coragdo. A parede do coracéo é dividida em trés
partes, de dentro para fora temos o endocérdio,
miocardio e epicardio. O sistema venoso que
drena o coracdo corre paralelo as artérias
coronarias. A drenagem venosa do ventriculo
esquerdo do miocardio € composta ainda pela
veia interventricular e a grande veia cardiaca,
a qual drena para o seio coronario, localizado
na regiao posterior do sulco atrioventricular,
0 qual drena para o atrio direito. O sistema
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linfatico € composto capilares linfaticos e vasos
coletores. O fluxo do sistema linfatico € mantido
pelas contragdes do miocardio, o que permite
a passagem da linfa pelos nodos linfaticos.
O envelhecimento modifica a estrutura e a
fisiologia do musculo cardiaco. Com o tempo, 0s
cardiomiécitos diminuem em numero, levando
a hipertrofia e um remodelamento patolégico
do coracdo. Essas alteragbes podem causar
disfuncbes diastdlicas, tais como doenca das
coronarias (uma das principais causas de
morte em todo mundo) e, consequentemente,
afetar a funcéo do coracgao. O tecido muscular
estriado cardiaco € um tecido especializado
e organizado presente exclusivamente no
coragdo, sendo responsavel pela manutencéao
da contracdo cardiaca e, consequentemente,
do fluxo sanguineo.

PALAVRAS - CHAVE:
Hipertrofia; Masculo; Coracédo; Cardiaco

Cardiomiocitos;

HYPERTROPHIC CARDIOMYOPATHY

ABSTRACT: The aim of this study was to
discuss the structure and function of cardiac
muscle tissue. The heart muscles overlay
the myocardium and are responsible for the
contractile function of the cardiac pump. The
heart walls are comprised of three layers, from
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inner to outer: endocardium; myocardium ; epicardium (inner layer of the pericardium). The
venous system of the heart muscles runs parallel to the coronary arteries. Venous drainage of
the left ventricular myocardium is completed by the interventricular vein and the great cardiac
vein, which drains into the coronary sinus, found in the posterior right atrioventricular groove,
which then drains into the right atrium.The cardiac lymphatic drainage system is composed
of lymphatic capillaries and pre-collector vessels. The source of flow for lymphatic drainage
comes from contractions of the myocardium, which develop force to propel fluid through
the system to the lymph nodes.The muscle layer of the heart is named the myocardium
and it is composed by cardiomyocytes. Normal aging mechanisms modify the heart muscle
structurally and physiologically. Over time, cardiomyocytes diminish, leading to a decrease in
cardiomyocyte number in aged heart muscle, culminating in a hypertrophy and pathological
remodeling, later on, causing diastolic dysfunction, such as coronary artery disease, a leading
cause of global mortality, with significant consequences for heart muscle purpose.Cardiac
muscle tissue is a specialized, organized type of tissue that only exists in the heart. It is
responsible for keeping the heart pumping and blood circulating around the body.
KEYWORDS: Cardiomyocytes; Hypertrophy; Muscle; Heart; Cardiac

OBJETIVO

O proposito deste trabalho foi discutir a estrutura e fungcéo do tecido muscular
cardiaco correlacionado as cardiomiopatias, com énfase na cardiomiopatia hipertréfica,
por meio de uma reviséo de literatura.

REVISAO DA LITERATURA

Os musculos do coracéo cobrem o miocardio e sao responsaveis pela fungao contratil
da bomba cardiaca. Trés camadas distintas compreendendo as paredes do coragao, do
interior ao exterior: endocardio; miocardio; epicardio (camada interna do pericardio).

Mecanismos normais de envelhecimento modificam o musculo cardiaco estrutural
e fisiologicamente. Com o tempo, cardiomiécitos diminuidos levam a uma diminuicdo no
numero de cardiomiocitos no musculo cardiaco envelhecido, culminando em hipertrofia
e remodelacédo patoldgica, posteriormente, causando disfungéo diastolica, como doencga
arterial coronariana, levando a mortalidade global, com consequéncias significativas para
a finalidade do musculo cardiaco.

As manifestagdes clinicas de cardiomiopatias hipertréficas incluem angina, dispneia,
sincope, palpitacées e morte subita.
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Figura 1 - Cardiopatia hipertréfica

DISCUSSAO

Com o advento da ecocardiografia na década de 70 foi possivel mensurar 0 aumento
da espessura do SlV, a presenca do movimento sistélico anterior da valva mitral e da
reducéo da camera ventricular no modo-M 11,12. Com a introducé@o do bidimensional foi
possivel melhor caracterizar a distribuicdo e a extensao da hipertrofia, contribuindo para
o aumento do niumero de casos diagnosticados. A partir da década de 80, com o emprego
do Doppler, passamos a determinar o gradiente de pressao intraventricular e dispensar o
estudo hemodinamico para a confirmacéo diagndstica.
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Figura 2 — Ecocardiograma bidimensional no corte apical quatro camadas, com acentuada hipertrofia
na parede lateral do VE (seta), em paciente de 30 anos com dor toracica atipica. St John Sunon MG,
Tajik AJ, Gibson DG et al - Echocardiographic assessment of left ventricular filling and septal and
posterior wall dynamics in idiopathic hypertrophic subaortic stenosis. Circulation 1978; 57: 512-20.

CONSIDERACOES FINAIS

Pode-se concluir que as cardiomiopatias hipertroficas, as quais podem ocorrer
pelo processo natural de envelhecimento, alteram significativamente a estrutura e a
funcionalidade do tecido muscular estriado cardiaco. Isso porque pode-se observar sinal
significativo de fibrose miocardica, além da diminuicdo da camara ventricular esquerda,
aumento da espessura do septo interventricular e diminuicao da pressao intraventricular,
podendo resultar em manifestacdes clinicas relacionadas a insuficiéncia cardiaca e

coronariana.
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RESUMO: Atualmente novos materiais como
hidrogéis vem sendo amplamente estudados
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para aplicagbes como biomateriais, porém pesquisas utilizando hidrogéis para liberacao
controlada e localizada de farmacos na regeneracao tecidual 6ssea ainda é muito escassa.
O material utilizado para o desenvolvimento desse trabalho apresenta caracteristicas de
biocompatibilidade interessantes, como alto grau de intumescimento, citocompatibilidade,
caracteristicas anféteras aumentando a interagao quimica entre farmacos, sais e até mesmo
fitoterapicos, além de apresentar baixo custo de produgcdo. Com este estudo, verificamos
o efeito in vitro da liberagdo controlada de Sinvastatina (SIN) por um hidrogel de acetato
de celulose modificado. Para alcancgar este objetivo, foi realizado estudos de cinética de
liberacdo da SIN, cultura de osteoblastos mesenquimais de rato no qual foram realizados
testes de viabilidade celular e expressao de fosfatase alcalina. Com estes resultados
esperamos avancar ainda mais na pesquisa visando uma futura aplicacéo na terapia tecidual
de regeneracéo Ossea.

PALAVRAS-CHAVE: Hidrogel, Sinvastatina, Liberacao Controlada, Viabilidade Celular

ABSTRACT: Currently, new materials such as hydrogels have been widely studied for
applications as biomaterials, however research using hydrogels for controlled and localized
activation of drugs in bone tissue regeneration is still very scarce. The material used for the
development of these works has interesting biocompatibility characteristics, such as a high
degree of intumescence, cytocompatibility, resources and resources related to the chemical
interaction between chemical products, even herbal medicines, in addition to the less indicated
use of production. With this study, the in vitro effect of the controlled release of simvastatin
(SIN) by modified cellulose acetate hydrogel was verified. To achieve this objective, studies
were carried out on SIN release kinetics, culture of rat mesenchymal osteoblasts and no cell
viability test and alkaline phosphatase expression. With these results we hope to advance
further in the research to apply a future application in bone regeneration tissue therapy.
KEYWORDS: Hydrogel, Simvastatin, Controlled Release, Cell Viability

11 INTRODUCAO

A engenharia tecidual em combinagdo com biomateriais avangcados possuem
inumeras aplicagdes no campo da medicina regenerativa. Em defeitos ésseos, os
enxertos 0sseos sdo cruciais na reconstituicao ortopédica devido ao grande numero de
defeitos traumaticos, tumores e defeitos de nascimento que causam injurias extensas
(GIANNOUDIS; DINOPOULOS; TSIRIDIS, 2005). Dentre os diferentes tipos de enxertos
0sseos, auto enxertos permanecem como sendo os mais indicados devido a boa
integracéo, conducéao e propriedades osteogénicas (SEN; MICLAU, 2007). No entanto, o
problema com o auto enxerto é a quantidade limitada de material que se pode extrair do
préprio paciente e a necessidade de duas areas cirurgicas, uma area doadora e a outra
receptora.

Hidrogéis s&o polimeros formados por redes interligadas tridimensionalmente
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capazes de absorver e reter grandes quantidades de agua, promovendo assim uma boa
biocompatibilidade e biodegradabilidade (KARAKASYAN et al., 2015). Para expandir
as limitagcdes do uso do auto enxerto de tecido 6sseo, uma estratégia seria a utilizacao
de biomateriais capazes de aumentarem a capacidade de regeneracédo 0ssea. Assim, o
uso de hidrogéis carreadores de drogas para regeneracao 6ssea vem sendo estudados
para encontrar um modelo de biomaterial ideal para a regeneracdo 6ssea (DESSI et
al., 2013), nesse sentido, os hidrogéis vem sendo mais estudados por minimizarem
0s procedimentos invasivos e serem inseridos em regioes localizadas diretamente no
sitio de interesse (YASMEEN et al., 2014). Dentre os hidrogéis promissores na area
dos biomateriais, principalmente para aplicagdes na engenharia tecidual (TAN; MARRA,
2010; WANG et al., 2010), uma nova classe de hidrogéis a base de acetato de celulose
entrecruzado com agentes sequestrantes tem sido amplamente estudada para a liberacao
controlada de farmacos (CHILKOTI et al., 2002). Por isso, a combinac&o do hidrogel com
drogas osteogénicas tornou-se interessante para ser utilizado e testado como um método
promissor para a regeneracao de defeitos 6sseos.

A Sinvastatina (SIN) € um farmaco pertencente ao grupo das estatinas, amplamente
utilizada como agente terapéutico de hipercolesterolemia, no entanto, recentemente foi
descoberta uma acao pleiotropica, revelando que as estatinas aumentam a expressao de
genes osteogénicos em osteoblastos e células de medula 6ssea, reduzindo atividade de
osteoclastos ativando a diferenciacéao em osteoblastos e formacao 6éssea (PAPADIMITRIOU
et al., 2015; TAIl et al., 2015). Mais especificamente, a estatina aumenta a expresséo
de proteina morfogenética 6ssea-2 (BMP-2) e fator de crescimento endotelial vascular
(VEGF) (AYUKAWA et al., 2009; HUGHES et al., 2007). Concomitantemente, a SIN
aumenta a expressao de marcadores para genes osteogénicos como, fator de transcricao
2 relacionado a Runt (RUNX-2), osteocalcina, osteopontina e fosfatase alcalina, em
osteoblastos e células estromais de medula éssea (YAN et al., 2015). Devido a estas
propriedades, € consideravel que a SIN possa ser uma opc¢ao terapéutica importante
na regeneracéao tecidual 6ssea. Além disso, € amplamente visto na bibliografia o uso
de sinvastatina como um fator osteoindutor. Nessa perspectiva, ela é um farmaco de
grande importancia nos estudos relacionados a regeneracao tecidual e desenvolvimento
de substitutos 6sseos, nos quais ela & necessaria junto a células tronco e um meio de
cultura para as células se desenvolverem. Seu potencial osteoindutor é relacionado a
seu efeito pleiotropico nos ossos, contribuindo para a formacéo 6ssea e que envolve uma
acao anti-inflamatéria, imunomoduladora e antitrombogénica. (FERREIRA, 2006, p.85-88;
MENDES JUNIOR, 2017, p.133-141)

Pesquisas com hidrogéis para liberagao controlada e localizada de farmacos para
regeneracao 0ssea ainda é escassa. Neste trabalho, foi estudado os efeitos da liberacéo
controlada de SIN utilizando o hidrogel, em ensaios de liberagdo controlada e cultura de

células no Laboratério de Biomateriais da PUC-SP.
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Diariamente, pessoas enfrentam problemas de saude relacionados a perda tecidual.
No caso de injurias 6sseas, nem sempre auto enxertos sdo possiveis ou indicados, e
0 uso de biomateriais como substitutos 6sseos é a unica opcao (HONG et al., 2010;
HUTMACHER, 2000). Embora esforgos significativos tenham sido feitos para se
desenvolver biomateriais adequados para regenerag¢ao 6ssea, em sua maioria arcaboucos,
estes sdo dificeis de serem moldados e alocados adequadamente (DESSI et al., 2013). No
entanto, biomateriais como hidrogéis vém sendo aplicados mais frequentemente devido
a baixa invasividade cirlurgica e alta capacidade de liberacédo de farmaco in locus (YAN
et al., 2015). Adicionalmente, a sinvastatina demonstra se um farmaco osteoindutor do
remodelamento 6sseo, portanto, um farmaco que possui grande potencial de utilizacdo
em procedimentos de regeneracéao tecidual. Em virtude das propriedades da sinvastatina
e as perspectivas de uso de hidrogéis na regeneracao éssea, este trabalho se justifica
em avaliar a liberacdo farmacologica e a inducédo da atividade celular em um hidrogel
de acetato de celulose entrecruzado com acido etilenodiamino tetra-acético (HAC-EDTA)
contendo o farmaco Sinvastatina.

2| OBJETIVO

Verificar o efeito in vitro da liberacdo controlada de Sinvastatina (SIN) utilizando
o Hidrogel HAC-EDTA e seus efeitos na proliferacdo de células osteoblasticas e

mesenquimais em cultura.

3 | MATERIAIS E METODOS

3.1 Materiais

O hidrogel de acetato de celulose entrecruzado com &cido etilenodiamino tetra-
acético (HAC-EDTA) foi desenvolvido no Laboratério de Materiais Lignocelulésicos da
Universidade Federal de Sédo Carlos, Campus Sorocaba e gentilmente cedido para este
projeto através de colaboracéo cientifica com o Laboratério de Biomateriais da PUC-SP.
Membranas de HAC-EDTA foram cortadas em discos de 6mm de didmetro e utilizados
nos experimentos com as células e nos ensaios de liberagdo. Apds ser cortado o HAC-
EDTA foi entumecido diferentes concentragcdes de sinvastatina diluida em etanol 70% (1,
10, 50 e 100mg/mL).

3.2 Cultura de células

Ambas as células de osteoblastos e mesenquimais de rato, obtidas do banco de
células do Laboratério de Biomateriais da PUC-SP, foram cultivadas em meio Dulbecco’s
Modified Eagle’s medium (DMEM), suplementado com 10% de soro fetal bovino (SFB),
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solucéo de 1% de antibidtico penicilina-estreptomicina e 4 mM de L-glutamina. As linhagens
celulares foram incubadas a 37°C a 5% de CO,. As células foram repassadas em novas
garrafas de cultura com Tripsina-EDTA para manuteng¢éo da cultura celular.

3.3 Ensaio indireto de viabilidade celular

Amostras de HAC-EDTA com SIN foram mantidas em estufa 37°C em 5% de CO,
para ambientar por 1h em 200 ul de DMEM antes dos experimentos. Posteriormente,
o meio DMEM foi retirado e para cada poc¢o foi adicionado 200 pl de meio DMEM
suplementado com 10% de SFB contendo as células na concentracdo de 1x10* células.
ml'. As placas foram incubadas a 37°C em 5% de CO,. O hidrogel contendo sinvastatina
previamente ambientado ao DMEM foi colocado lateralmente as células aderidas. A pocos
de poliestireno sem amostras foram utilizados como controle negativo (CTRL-N) e seus
resultados foram considerados como 100% de viabilidade celular. Como controle positivo
(CTRL-P), membranas de HAC-EDTA pura sem sinvastatina foram utilizadas. A placa
para o ensaio de viabilidade celular a partir da conversdo do MTT pelas mitocdndrias das
células em um pigmento vermelho foi avaliada pelo método de espectrofotometria em leitor
de microplacas. Os ensaios foram divididos em ftriplicatas e diferentes concentracdes de
SIN no HAC-EDTA foram testadas nas células: 1, 10, 50 e 100mg/mL de Sinvastatina.
Também foi realizada uma triplicata do controle negativo e do controle positivo. Apbs os
respectivos tempos de incubacéo (1, 3 e 7dias), o meio foi retirado e os po¢os lavados
com DMEM. Apés a lavagem, cada pog¢o recebeu 200 ul de solugédo de MTT (brometo de
3-[4,5-dimetil-tiazol-2-il]-2,5-difeniltetrazélio) com a concentragcédo de 0.005 g.ml" diluido
em meio DMEM. As placas foram incubadas em estufa a 37°C por 4 horas e apo6s a
incubacao, o MTT foi substituido por 200 ul de solu¢édo de DMSO (Dimetilsulféxido). Em
seguida, foram coletados dos pocgos, 100 pl da solucao e transferido para uma placa de
leitura para ensaios do tipo ELISA. A absorbancia foi lida utilizando leitor de microplacas
BioTek (ELX 800, USA) no comprimento de onda de 570 nm. Os resultados de absorbéancia
foram plotados em gréficos.

3.4 Ensaio de fosfatase alcalina

O ensaio de fosfatase alcalina foi realizado com o kit de ensaio SensolLyte®
pNPP AlkalinePhosphatase (AnaSpec — Fremont, CA — USA) e foram utilizadas células
osteoblasticas e células mesenquimais de rato. Em seguida, o HAC-EDTA com as
diferentes concentracdes de SIN (1, 10, 50 e 100mg/mL ) foram colocados na parede dos
pocos de placas 96-pogos (TPP — Techno PlasticProducts, Switzerland) e mantidas em
estufa 37°C em 5% de CO,, com 200 pl de meio DMEM. Posteriormente, o meio DMEM
foi retirado e para cada poco e adicionado 200 ul de meio DMEM suplementado com 10%
de SFB contendo as células na concentragcao de 1x10* células.ml'. Apds os respectivos
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tempos de incubacgao, o ensaio seguiu o protocolo descrito pelo fabricante:

Para a curva padrao de fosfatase alcalina, o padrao de fosfatase alcalina (10 yg.ml
— Componente E) foi diluido para 0,2 yg.ml' em tampao de diluicdo (1:50). Em seguida
foram feitas duas diluicbes em serie para se obter a concentracao de 100, 50, 25, 12.5,
6.2, 3.1 e 0 ng.mI" de solucao de fosfatase alcalina.

Tanto o controle como as amostras foram lidos utilizando o equipamento BioTek
microplatereader (ELX 800, USA) no comprimento de onda de 405 nm.

3.5 Ensaio da cinética de liberacao de Sinvastatina

Inicialmente foi realizado a incorporagédo da sinvastatina nos hidrogéis de acetato
de celulose, o qual foi imerso, separadamente, em solucdo de sinvastatina diluida em
etanol 70% com concentragdes de 1, 10, 50 e 100 mg/mL do farmaco. Esse sistema foi
mantido em agitacdo por 24h em triplicata para cada concentragdo. O estudo de liberacéo
de sinvastatina foi realizado utilizando um espectrofotometro UV-VIS, da marca FEMTO,
modelo 880 XIl, utilizando um comprimento de onda de 243 nm. As amostras de acetato de
celulose, impregnada com sinvastatina, foram imersas em 4 mL de solu¢do de PBS (pH =
7,4) e durante a analise, uma aliquota de 2 mL da solucéo foi retirada, de tempo em tempo,
para quantificagcao, sendo posteriormente descartada. Para que o volume permanecesse
constante (4mL), apds cada leitura 2 mL de solu¢cédo de PBS era recolocado no conjunto.
Esse processo de analise foi repetido até atingir o tempo de 96 h. Feitas as medigdes,
a quantidade de sinvastatina liberada foi calculada a partir de uma curva padrédo de
calibragao contendo concentragdes conhecidas de sinvastatina.

4 | RESULTADOS E DISCUSSAO

Nesse projeto, utilizamos um hidrogel a base de acetato de celulose, reticulado com
EDTAD. Esse novo hidrogel foi gentilmente cedido de forma colaborativa pelo Grupo de
Pesquisa em Materiais Lignocelulésicos da Universidade Federal de Sao Carlos- Campus
Sorocaba.

Dentre os hidrogéis, promissores na area dos biomateriais, principalmente para
aplicacbes na engenharia tecidual (TAN; MARRA, 2010; WANG et al., 2010), a classe de
hidrogéis a base de acetato de celulose entrecruzado com EDTA tem sido amplamente
estudada para a liberagdo controlada de farmacos (CHILKOTI et al., 2002). Por isso,
a combinacédo do HAC-EDTA com drogas osteogénicas se apresenta como um método
promissor para a regeneracao de defeitos 6sseos. Esse novo hidrogel apresenta uma
estrutura complexa descrita a seguir.

O HAC-EDTA é um polimero que possui cadeias com ligagbes cruzadas, e suas
cadeias poliméricas estao ligadas entre si por intermédio de segmentos de cadeias unidas
por forcas primarias do tipo covalentes. O material € composto por acetato de celulose
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com grau de substituicdo (GS) 2,5 e EDTA (sigla do inglés, Ethylenediaminetetraacetic
dianhydride) sendo o acetato de celulose a base principal do hidrogel. O material é
sintetizado pelo entrecruzamento de cadeias de acetato de celulose com EDTA atuando
como agente de entrecruzamento, em meio homogéneo tendo o DMF (Dimetilformamida)
como solvente (SENNA; NOVACK; BOTARO, 2014). Dentre as vantagens da utilizacao
desse polimero tem-se seu baixo custo, visto a abundancia desse material na natureza,
seu comportamento termofixo (ndo sofre mudancas em temperaturas entre 35°C a 45°,
faixa de temperatura do corpo humano), hidrofélico (chegando a intumescer mais de 800%
de agua, podendo ser usado como carreador de farmacos), ao fato de nao apresentar
indicios de degradacédo em curtos periodos de tempo e da possibilidade de ser usado
em formatos diferenciados: membranas, filmes ou particulas. Além disso, ensaio de 10
dias utilizando MTS mostrou adaptacdo da célula ao material e aumento da atividade
celular, o que demonstra a ndo toxicidade do material (MELERO et al., 2019). Em nossa
pesquisa ele foi utilizado como arcabouco para a aplicacdo de sinvastatina em diferentes
concentragdes em osteoblastos e células mesenquimais de rato.

4.6 Liberacao de Sinvastatina

A Fig. 1 ilustra a incorporagéo da sinvastatina no hidrogel que ficou em contato, por
24h, com solucéo a 1, 10, 50 e 100 mg/mL.

Conc. Adsorvida Amostra (mg/mL)

Conc. Adsorvida Amostra (mg/mL)

Amostras

B1

Conc. Adsorvida Amostra (mg/mL)
Conc. Adsorvida Amostra (mg/mL)

Amostras Amostras

Figura 1. Incorporagao da sinvastatina no HAC-EDTA que ficou em contato por 24h, com a solucéo (A)
1 mg/mL, (B) 10 mg/mL, (C) 50 mg/mL e (D) 100 mg/mL, (Experimento realizado em triplicata, A1, B1,
C1 representam cada amostra individualmente) e curva de liberagao da sinvastatina.

Através da analise da Fig.1 & possivel observar que as amostras de hidrogéis
apresentaram um comportamento de incorporacao da sinvastatina semelhante. Isso
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poderia ser atribuido a homogeneidade das amostras, indicando que o processo realizado
para a obtencdo dos hidrogéis é eficiente e produz materiais com estrutura quimica
regular. Além disso, a incorporacdo da sinvastatina, para a concentracdo de 1 mg/mL, é
de aproximadamente de 77,3%.

A incorporagcdo da sinvastatina, para a concentracdo de 10 mg/mL, é de
aproximadamente de 82,9%.

As amostras de hidrogéis apresentaram um comportamento de incorporacéo da
sinvastatina semelhante. Isso poderia, novamente, ser atribuido a homogeneidade das
amostras, indicando que o processo realizado para a obtencao dos hidrogéis € eficiente e
produz materiais com estrutura quimica regular. Além disso, aincorporacéo da sinvastatina,
para a concentracéo de 50 mg/mL, € de aproximadamente de 79,0%..

A incorporacdo da sinvastatina no hidrogel que ficou em contato, por 24h, com a
solugao 100 mg/mL.

E possivel observar na figura 1 C, que o comportamento de incorporacdo destoa
das demais amostras. Entretanto, devido ao grande desvio apresentado, nao é possivel
afirmar que isso seja causado pela diferenca na sua estrutura.

A Fig. 2 ilustra a curva de liberacdo comparativa de todas das amostras imersas, em
solugéo de sinvastatina com concentragées de 1, 10, 50 e 100 mg/mL. E possivel observar
que a amostra de HAC-EDTA que ficou imersa por 24h na solugdo de sinvastatina com
concentracao de 1 mg/mL foi a que apresentou a menor liberacdo. Além disso, foi possivel
observar que as amostras de hidrogéis que ficaram imersas, pelo mesmo periodo de
tempo, em solugdées com concentracdes maiores de sinvastatina (10, 50 e 100 mg/mL) né&o
apresentaram diferenca no perfil e na quantidade de sinvastatina liberada. Isso mostrou
gue a quantidade impregnada n&o interferiu no processo de liberacao da sinvastatina para
0 meio.

0,025

*  Amostra Tmg/mL
A Amostra 10mg/mL 5
3 0,020 ® Amostra 50mg/mL
£ ™ Amostra 100mg/mL | o i
£ A
E o015 - "
) | ]
S t
£ o010 2
g
*
5 0,005 o % *
o
0,000 -
T T T T T r T v r r T
. 20 4 60 80 100
Tempo (h)

Figura 2. Curva comparativa de liberacéo de sinvastatina nas concentra¢des de 1, 10, 50 e 100mg/mL
nas amostras de HAC-EDTA.
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4.7 Viabilidade Celular

A andlise da viabilidade com o MTT avalia a atividade mitocondrial pela reducéo
do MTT em formazan um pigmento avermelhado que € identificado e quantificado no
espectrofotdmetro. Assim, a analise deste trabalho permitiu avaliar a capacidade das
mitocOndrias das células em manter seu metabolismo na presenca da sinvastatina sendo
gradativamente liberada pelo HAC-EDTA.

No entanto, na figura 3, a viabilidade celular das células mesenquimais diminuiu nas
concentragdes de 10, 50 e 100mg e se manteve alta na concentracdo de 1Tmg/mL apés 1
e 3 dias. Quando comparado com os osteoblastos, observa-se que as mesenquimais sao
células mais sensiveis a presencga da sinvastatina.

O controle positivo € levemente aumentado com relagdo aos grupos tratados com a
Sinvastatina ao 7° dia. Peculiarmente nédo ha diferenca entre os grupos tratados ao final
dos 7 dias e isso significa que tanto a maior quanto a menor concentracédo testada nao
interferiram no crescimento celular dos osteoblastos, como mostra a figura 3, onde os
osteoblastos tiveram pequena reducéo da atividade mitocondrial quando comparado com
o controle positivo em todos os tempos de cultivos analisados.

Na figura 4, o estudo da viabilidade celular em células mesenquimais de rato mostrou
baixissima absorbéncia do MTT o que é indicativo de morte celular na analise apés 7
dias, exceto no grupo do controle negativo, o qual € esperado para este grupo por nao
ter tido nenhuma interferéncia seja do material ou do farmaco. Assim, observou-se baixa
viabilidade das células mesenquimais de todos os grupos tratados. Embora a literatura
indique que as células embrionarias sejam estimuladas pela sinvastatina (Qiao et al, 2011),
nao ha dados sobre a resposta das células mesenquimais para este mesmo farmaco em

modelos de células de ratos.

Figura 3. Viabilidade celular de osteoblastos de rato. Valores expressos em absorbancia do MTT.
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Figura 4. Viabilidade celular de células mesenquimais de rato. Valores expressos em absorbancia do
MTT.

4.8 Analise da expressao de fosfatase alcalina

O estudo de fosfatase alcalina (FA) nos dois tipos celulares analisados foram

de 7, 14 e 21 dias. A fosfatase alcalina é a principal molécula indicativa de aumento
da atividade dos osteoblastos caso estejam sendo estimulados a sintetizar matriz 6ssea.
Hoje ainda € usada como marcador de formacéo 6ssea, porém, também pode apresentar
elevacao em alteracdes onde a reabsorcao 6ssea predomina sobre a formacao (SARAIVA,
LAZARETTI-CASTRO 2002).

Nesse estudo, a andlise da FA nos permitiu analisar se houve interferéncia positiva da
droga estudada e se através da FA as células estariam estimulando a mineralizacao 6ssea
em caso de reparo tecidual. Na analise de FA com osteoblastos (Figura 5) observamos
que somente apoés 21 dias houve aumento da expressédo de FA em todas as concentracdes
gquando comparado com os controles.

Peculiarmente as concentragcoes de 1 e 10 apresentaram valores altos com 7 dias
e 21 dias, respectivamente. O resultado foi satisfatério e realmente demonstrou que a
liberac&o de sinvastatina induziu a atividade dos osteoblastos de rato, conforme a literatura
demostrou para osteoblastos segundo Chen et al (2010).

As células mesenquimais nao foram responsivas a sinvastatina ou ao material, muito
menos nos controles ndo houve nenhum tipo de expressdo com indices de absorbéncia
de deteccao confiavel (>0,1), no qual todos os grupos testados se mantiveram no limite
minimo de deteccdo da FA, o que € indicativo que as células mesenquimais ndo sofreram
nenhum tipo de diferenciacéo até 21 dias em cultivo.

Segundo revisto por Ohata e Ozono (2014) as células mesenquimais se diferenciam
em osteoblastos apds varios fatores de transcricdo estarem envolvidos, o qual requer

multiplos estimulos para a diferenciacdo ocorrer. Portanto com base nos resultados obtidos,
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a presenca da sinvastatina sendo liberada gradualmente no meio conforme observado
nos ensaios de liberacao, induziram a atividade dos osteoblastos apenas enquanto que
nao houve resposta as células mesenquimais.

51 CONCLUSOES

O HAC-EDTA apresentou caracteristicas favoraveis para liberagcdo controlada de
sinvastatina, além de demonstrar ser um material promissor para o0 uso como biomaterial.

Apés cerca de 4 a 5h de rapida liberacdo, a sinvastatina se mantém liberando
constantemente no meio sem diminuicbes ao longo do tempo. Peculiarmente, a mesma
quantidade de sinvastatina foi liberada em todas as concentracdes 0 que demonstrou
uma liberagcdo nao-dose dependente.

As células mesenquimais de rato se mostraram muito sensiveis a sinvastatina além
de néo expressarem fosfatase alcalina, o que indicou que este tipo celular de modelo
murino ndo se mostrou viavel nem houve estimulo para diferenciagéo.

Os osteoblastos derato foramresponsivos aliberacéo de sinvastatinaem praticamente
todas as concentragdes ap6s 21 dias de cultivo.
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RESUMO: A Sindrome de Poland (SP) é
uma anomalia ligada a auséncia completa ou
parcial da musculatura peitoral. Normalmente
diagnosticada na fase onde a assimetria se
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torna aparente (adolescéncia), ndo apresenta
graves complicacbes para sua forma leve,
podendo ser minimizada por meio de
intervencdes cirurgicas. Diversos estudos de
caso descrevem associagcao de malignidades
a Sindrome de Poland, frisando a necessidade
de um acompanhamento mais cauteloso acerca
da doenca, mesmo em suas manifestacdes
brandas. A SP é um evento raro e acomete em
70% dos casos a musculatura peitoral direita. O
objeto do estudo é um caso clinico de paciente
portadora de Sindrome de Poland e cancer de
mama ipsilateral. A paciente foi diagnosticada
apos realizacao de sua primeira mamografia aos
40 anos. Outros exames de imagem também
foram realizados, a fim de investigar de maneira
mais detalhada a associacéo evidenciada. Apos
a caracterizacdo da neoplasia em carcinoma
lobular invasivo, Luminal B, HER2 negativo,
a paciente foi submetida a quadrantectomia
com reconstru¢do imediata e simetrizacéo
das mamas, demonstrando a simbologia das
mesmas na identidade e sexualidade feminina.
O estudo de caso reafirma evidéncias descritas
na literatura, encorpando e instigando novas
pesquisas acerca dessa associacao.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome de Poland,

musculos peitorais, sindactilia.
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POLAND SYNDROME AND IPSILATERAL BREAST CARCINOMA: A CASE REPORT

ABSTRACT: Poland Syndrome (SP) is an anomaly linked to the complete or partial absence
of the pectoral musculature. Usually diagnosed at the stage when asymmetry becomes
apparent (adolescence), it does not present serious complications for its mild shape, it can
be minimized by means of surgical operation. Several case studies describing the association
of malignancies with Poland’s syndrome, emphasizing the need for more careful monitoring
of the disease, even in its brand manifestations. A SP is a rare event and accommodates in
70% of cases a right pectoral muscle. The object of study is a clinical case of a patient with
Poland’s syndrome and ipsilateral breast cancer. One patient was diagnosed after having
his first mammogram. Other imaging tests were also performed, an end of research in more
detail in the association shown. After the characterization of invasive lobular carcinoma
neoplasia, Luminal B, HER2 negative, a patient underwent quadrantectomy with immediate
breast reconstruction and symmetry, using an importance as a symbol of female identity and
sexuality. The case study reaffirms used in the literature, embodying and instigating new
research on this association.

KEYWORDS: Poland syndrome, pectoral muscles, syndactyly.

11 INTRODUCAO

A Sindrome de Poland (SP) € uma anomalia caracterizada pela auséncia total
ou parcial do musculo peitoral, podendo acompanhar outras deformidades, tais como:
agenesia ou hipoplasia da mama, do complexo aréolo-mamilar, do tecido subcutaneo,
auséncia das cartilagens costais e costelas. As manifestacbes clinicas séo incertas e
dificilmente estdo presentes no mesmo paciente de maneira integral (TOMAS et al., 2013).

A literatura atribui o primeiro relato dessa sindrome a Alfred Poland em 1941, porém
estudos anteriores como o de Lallemand em 1826 ja caracterizavam as anormalidades
nos arcos costais e na musculatura peitoral (RAVITCH, 1977; MCDOWELL, 1977 apud
CALDAS etal. 2004). O estudo intitulado “Sindactilia de Poland”, realizado por Clarkson em
1962, foi o primeiro a relacionar a deformidade embriolégica as anomalias da musculatura
peitoral, descrevendo o caso de uma crianga com sindactilia associada a auséncia da
cabeca esternal do musculo peitoral maior (RAVITCH, 1977 apud CALDAS et al. 2004).Ao
longo dos anos, hipdteses para explicar a fisiopatologia da SP tém sido sugeridas, a mais
aceita pelos autores é a teoria vascular. A proposta € dividida em dois principios: o primeiro
sugere que ao final da sexta semana de gestacéo, o rapido crescimento das costelas
anteriores comprima 0s vasos sanguineos, impedindo o fluxo sanguineo da artéria subclavia
ou de suas ramificacdes, estabelecendo mudang¢as no desenvolvimento embrionario da
musculatura toracica. A outra possibilidade levantada é a existéncia de malformacdes
embrionarias arteriais, que impediriam a circulacdo sanguinea adequada por problemas
estruturais. A confirmacao dessa teoria demonstraria de maneira clara a hereditariedade
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da sindrome, sabendo que os defeitos de nascimento sdo mutagdes oriundas de genes
em desenvolvimento. Porém, ainda ndo foram encontradas muta¢des que caracterizem
anomalias no desenvolvimento arterial (TOMAS et al. 2013). Associacdes de neoplasias a
anormalidades congénitas sdo bem estabelecidas, levantando o questionamento do risco
aumentado para malignidade em pacientes com Sindrome de Poland (AHN, PARK, PARK,
2000; CEYHAN et al., 2009).

O diagnoéstico dessa anomalia € clinico, normalmente s6 s&o percebidos na
adolescéncia, onde a assimetria se torna mais evidente. As manifestagcbes mais severas
podem ser diagnosticadas ainda na infancia, ja que geralmente estdo associadas a
braquisindactilia (SEYFER, FOX e HAMILTON, 2010). As altera¢cbes que acometem os
pacientes com Sindrome de Poland podem ser minimizadas por interveng¢des cirurgicas,
tendo em vista o impacto na qualidade de vida dos portadores, tanto do ponto de vista
estético quanto do funcional (JIMENEZ, 2009).

2| RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 40 anos, natural de Penalva— MA, técnica de enfermagem,
residente em Sao José de Ribamar, um filho de parto cesareo. Apresentou-se em primeira
consulta acompanhada do esposo e irma. Hipertensa em uso de Naprix e Anlodipina.
Nega tabagismo e etilismo. Apresenta antecedentes mérbidos familiares cancer de laringe
(Pai - tabagista) e cancer de mama (Avo paterna, aos 65 anos). Paciente realizou a
primeira mamografia em agosto de 2019, tendo sido detectado nodulo irregular em mama
esquerda, medindo 8,0 x 7,6 x 7,1mm, localizado no terco posterior de quadrante supero
lateral (QSL) esquerdo e revelando auséncia de musculatura peitoral maior e hipoplasia
da mama esquerda (Figura 1).

Figura 1. Foto de mamografia comparando as mamas direita (RMLO) e esquerda (LMLO),
demonstrando hipoplasia da mama esquerda e auséncia de musculatura peitoral.
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Em avaliagdo ultrassonografica complementar, identificou-se nodulo irregular com
margens espiculadas de dimensbes 1,2 x 1,0cm, com 42mm de distancia do mamilo e
7mm da pele. A ressonancia nuclear magnética também mostrou assimetria mamaria,
menor & mama esquerda e auséncia de musculatura peitoral homolateral, sugerindo
representacao da Sindrome de Poland. Todos os exames de imagem foram comparados,
visibilizando nédulo espiculado e auséncia de musculatura peitoral maior. O espécime
patoldgico confirmou carcinoma lobular invasivo, com 1cm (medida do componente
invasivo); grau histoldégico 2 (escore Nottingham); infiltrado inflamat6rio moderado; sem
comprometimento linfonodal (06 examinados). O estudo imuno-histoquimico das células
tumorais foi positiva para a expresséo do receptor de estrogénio (RE - 95%); positiva para
o receptor de progesterona (RP — 70%-80%); Ki-67 positivo (25%) e negativo para HER2.

A paciente foi submetida a quadrantectomia a esquerda e simetrizacéo a direita em
novembro de 2019, intervencgé&o cirargica sem intercorréncias. A terapéutica para o caso
relatado, incluiu a utilizacédo de bloqueio hormonal (Tamoxifeno — Antagonista do receptor
de estrogénio) e o protocolo convencional de radioterapia de intensidade modulada (IMRT
— dose: 59 Gy), a paciente recebeu 30 sessbes direcionadas a mama esquerda, com
término em janeiro de 2020. A paciente teve um curso pos-operatorio sem intercorréncias,
obtendo resultado simétrico das mamas (Figura 3). As figuras 2 e 3 mostram a diferenca

na aparéncia das mamas antes e ap0s intervencao realizada.

Figura 3.Foto das mamas antes da
intervencao cirdrgica.

Figura 2. Foto das mamas apés intervencao
cirlrgica e simetrizacdo mamaria.

31 DISCUSSAO

Huang et al. (2018), descreveu dois casos de Sindrome de Poland associado ao
carcinoma mamario e revisou 19 relatos ja descritos na literatura com essa combinacao,
totalizando 21 descri¢des. Caracteristicas comuns aos casos foram agrupadas,
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encontrando prevaléncia no sexo feminino e idade superior a 33 anos. O presente relato
de caso descreveu o diagndstico e a evolugéo clinica de maneira consoante aos dados
descritos por literatura recente, como idade e sexo da paciente.

De acordo com Tellez et al. (2013), a incidéncia da SP é rara, alcancando 1/30.000
- 1/32.000 nascidos vivos. Todavia, a associacédo da Sindrome de Poland (SP) as
neoplasias, vem demonstrando que as formas menos agressivas dessa sindrome nao
podem ser negligenciadas, ja que a prevaléncia dessa combinacao esta se tornando mais
frequente. Ha relatos de associacdo da SP a diversas neoplasias (AHN, PARK, PARK,
2000; CEYHAN et al., 2009). A manifestacdo da anomalia é predominante no lado direito,
podendo ser descritos em até 70% dos casos (TELLEZ et al. 2013). O caso relatado
caracteriza anomalia em mama esquerda, incoerente aos dados da literatura.

Jimenez (2009), baseando-se na associacao significativada SP comoutras patologias,
recomenda que individuos diagnosticados com a Sindrome realizem exames periédicos,
como: ecocardiograma, hemograma, urina, radiografias do membros superiores e térax,
ultrassonografias renal e abdominal. No estudo de caso descrito, a mamografia foi o
exame diagndéstico que propiciou a investigacdo da SP associada ao carcinoma mamario,
corroborando com a eficiéncia e agilidade no tratamento da paciente acometida.

41 CONCLUSAO

O propo6sito deste estudo € relatar o caso de uma paciente do sexo feminino, portadora
da Sindrome de Poland e carcinoma mamario ipsilateral diagnosticado em mamografia
de rastreamento, onde apds intervencgao cirurgica obteve um resultado satisfatério, do
ponto de vista clinico e estético. Ressaltando a importancia da simbologia mamaria na
sexualidade feminina, a reconstrucdo e simetrizacdo das mamas proporcionam melhor
qualidade de vida a paciente. Destaca-se ainda, a importdncia do acompanhamento
cauteloso de pacientes com SP mesmo em manifestacbes brandas, considerando os
relatos de associacdo a neoplasias. Conclui-se diante do exposto, a importancia da
descricdo de eventos raros para a literatura, onde a avaliacdo de condutas e estratégias

auxiliam o manejo adequado desses pacientes.
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RESUMO: Desdeosanos 70, estudosrealizados
em areas diferentes do Brasil apresentaram
frequéncias de Hipertenséo Arterial Sistémica
(HAS) em adultos variando de 11,6% a 44,4%.
De acordo com o Ministério da Saude (2015), o
Diabetes Mellitus (DM) tipo Il atinge 9 milhdes
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de brasileiros — 0 que corresponde a 6,2% da populacao adulta. Estudos epidemiologicos
sobre a HAS e DM sao fundamentais, pois se sabe que essas patologias séo fatores de risco
para o desenvolvimento de outras doencgas, fazendo-se necessario conhecer a distribuicao
dessas doencas, a frequéncia de exposicao as condicdes que influenciam no aumento do
risco de adoecimento e complicacdes, e acdes de controle adotadas pela populagcao. Este
projeto visa, a partir da abordagem multidisciplinar, avaliar o risco da populagéo hipertensa
e diabética assistidos em uma Unidade Béasica de Saude (UBS) do municipio de Patos de
Minas - MG, e transmitir informacgdes sobre as referidas patologias, bem como acompanhar
a evolucéo destes pacientes de modo a melhorar o prognéstico. Trata-se de uma pesquisa
descritiva com abordagem quantitativa desenvolvida em uma UAPS localizada no bairro
Cristo Redentor, no municipio de Patos de Minas-MG. Participaram 58 pacientes acometidos
por HAS e DM com idade entre 35 e 85 anos. Foram utilizados questionario de Claudicagéo
de Edimburgo e a medida do Indice Tornozelo-Braquial (ITB) para avaliar a prevaléncia
de doenca arterial periférica (DAP). Reconheceu-se a adeséo ao tratamento de boa parte
dos individuos atendidos pela equipe de saude da familia e aumento do conhecimento das
pessoas a respeito das patologias. Desse modo, evidencia-se que o Projeto teve relevancia
clinica e social a cada etapa executada.

PALAVRAS-CHAVE: Promocdo da saude. Diabetes Mellitus. Doenca Arterial Periférica.
Hipertenséao Arterial Sistémica.

ASSESSMENT OF THE RISK OF PERIPHERAL ARTERY DISEASE IN PATIENTS
ASSISTED IN PRIMARY HEALTH CARE IN PATOS DE MINAS-MG

ABSTRACT: Since the 1970s, studies carried out in different areas of Brazil have shown
frequencies of Systemic Arterial Hypertension (SAH) in adults ranging from 11.6% to 44.4%.
According to the Ministry of Health (2015), Type Il Diabetes Mellitus (DM) affects 9 millions
of Brazilian people - corresponding to 6.2% of the adult population. Epidemiological studies
on SAH and DM are essential, as it is known that these pathologies are risk factors for
the development of other diseases, doing it necessary to know the distribution of these
diseases, the frequency of exposure to conditions that influence the increased risk of illness
and complications, and control actions taken by the population. This project aims, based on
the multidisciplinary approach, to assess the risk of the hypertensive and diabetic population
assisted in a Basic Health Unit (UBS) in the city of Patos de Minas - MG, and to transmit
information about the referred pathologies, as well as to monitor the evolution of these patients
in order to improve the prognosis. This is a descriptive research with a quantitative approach
developed at a UAPS located in the Cristo Redentor neighborhood, in the municipality of
Patos de Minas-MG. 58 patients affected by SAH and DM aged between 35 and 85 years
participated. Edinburgh Claudication questionnaire and the Ankle-Brachial Index (ABI)
measure were used to assess the prevalence of peripheral arterial disease (PAD). Adherence
to the treatment of a good part of the individuals attended by the family health team was
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recognized and the increase in people’s knowledge about the pathologies. Thus, it is evident
that the Project had clinical and social relevance at each stage performed.

KEYWORDS: Health promotion. Diabetes Mellitus. Peripheral Arterial Disease. Systemic
Arterial Hypertension.

11 INTRODUCAO

Atualmente, as doencgas crénicas nao transmissiveis (DCNT) séo relacionadas ao
problema de saude de maior magnitude relevante e respondem por cerca de 70% das
causas de mortes no Brasil. As doencgas cardiovasculares, cancer, diabetes, enfermidades
respiratérias crénicas e doengas neuropsiquiatricas, principais DCNT, correspondem a um
numero elevado de mortes antes dos 70 anos de idade e diminuicdo da qualidade de vida,
sendo responsavel por incapacidades e alto grau de limitacdo das pessoas doentes em
suas atividades de trabalho e de lazer (PESQUISA NACIONAL DE SAUDE; INSTITUTO
BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA- IBGE, 2013).

A hipertenséo arterial sistémica (HAS) & caracterizada por uma condic&o clinica
multifatorial caracterizada por niveis elevados e sustentados de presséo arterial. Associa-
se com frequéncia a alteragcées funcionais ou estruturais dos 6rgaos-alvo (coracao,
encéfalo, rins e vasos sanguineos) e a alteracdes metabdlicas, com consequente elevagao
do risco de eventos cardiovasculares fatais e nao fatais (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CARDIOLOGIA, 2010).

Odiabetes mellitus (DM) é definido por umtranstorno metabdlico devido a hiperglicemia
(ou elevacao da glicose sanguinea), resultado de disturbio no metabolismo de agucares
(PESQUISA NACIONAL DE SAUDE; INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E
ESTATISTICA- IBGE, 2013).

Em 2013, a Pesquisa Nacional de Saude - PNS estimou que no Brasil 6,2% da
populacado com idade igual ou superior a 18 anos referiram diagn6stico médico de diabetes,
0 equivalente a um contingente de 9,1 milhdes de pessoas (PESQUISA NACIONAL DE
SAUDE; INSTITUTO BRASILEIRO DE GEOGRAFIA E ESTATISTICA- IBGE, 2013).

Dessa forma, existe necessidade em reeducar os pacientes quanto aos seus habitos
de vida, acompanhando-os com avaliacdo constante. Métodos de diagnostico precoce sao
uteis, tanto no diagnéstico de doenca arterial periférica como no prognostico de eventos
e mortalidade cardiovasculares, sendo o indice tornozelo-braquial (ITB) um instrumento
interessante para essa finalidade. (GIOLLO JUNIOR; MARTIN, 2010)

Nesse contexto, a partir da abordagem multidisciplinar, da oferta de informacgdes
aos pacientes de maneira mais acessivel, clara e dindmica, da realizacao de testes para
deteccéo precoce e acompanhamento peridédico, espera-se que ocorra maior adeséo dos
pacientes as mudancas de estilo de vida e compromisso com o bom controle da HAS e do

DM, e, com o tempo, maior autonomia em relagao ao acompanhamento da saude.
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2| OBJETIVOS

Objetivo Geral

Identificar complicacbes associadas a doenca arterial periférica em pacientes
portadores de HAS e DM, assistidos em uma UBS no municipio de Patos de Minas - MG.

Objetivos Especificos

+ Examinar a vascularizagcéo e a integridade dos membros inferiores em pacientes
diabéticos e/ou hipertensos;

+  Compreender, por meio de questionario, as dificuldades que os pacientes encon-
tram para aderir e dar seguimento ao tratamento da HAS e/ou DM;

+  Promover educagdo em saude para os pacientes assistidos durante as visitas do-
miciliares;

31 REFERENCIAL TEORICO

Hipertensao Arterial

De acordo com o Ministério da Saude, HAS é quando a pressao que o sangue faz
na parede das artérias para se movimentar é muito forte, resultando em um valor igual ou
maior que 140/90mmHg (DALLACOSTA, 2010).

Existem dois tipos de HAS: a primaria, a qual ndo ha uma causa conhecida, e a
secundaria, em quem é possivel identificar causa para a hipertensao, por exemplo,
tumores (feocromocitoma), problemas renais, problemas na artéria aorta e algumas
doencas enddcrinas. Estima-se que 95% das pessoas tenham a forma primaria e apenas
5%, a forma secundaria (DALLACOSTA, 2010).

Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia (2009), € a doenga crénica
degenerativa mais comum e com maior chance de desenvolver complicacdes futuras,
como Acidente Vascular Cerebral, Infarto do Miocardio e Insuficiéncia Cardiaca (BRASIL,
2006).

A prevaléncia da HAS em Minas Gerais € de aproximadamente 20% na populag¢ao
maior ou igual a 20 anos de idade. Além disso, essa doenca é considerada um dos principais
problemas de saude publica devido a prevaléncia elevada e a relagao linear e continua do
aumento dos niveis de pressao arterial com elevagao do risco cardiovascular individual
e 0 aumento da mortalidade por doenca cardiovascular, de acordo com NOBRE et al.
(2010). As doencas cardiovasculares séo a principal causa de morte atualmente no Brasil
e também responsaveis por elevados custos médicos e socioecondmicos (MEIRELES et
al., 2013).

Segundo NOBRE et al. (2010) e MEIRELES et al. (2013), o diagnédstico e o controle
adequado da HAS sao fundamentais para diminuicdo da incidéncia das doencas
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cardiovasculares. O tratamento para o controle da hipertensdo arterial inclui, além da
utilizacdo de medicamentos, a mudanca dos habitos de vida.

Os profissionais de saude da rede basica tém importancia primordial nas estratégias
de controle da hipertensao arterial, quer na definicdo do diagndéstico clinico e da conduta
terapéutica, quer nos esfor¢cos necessarios para informar e educar o paciente hipertenso.
E importante ter em mente que a manutenc¢éo da motivacdo do paciente em ndo abandonar
o tratamento é talvez uma das batalhas mais dificeis enfrentadas pelos profissionais de
saude em relacdo ao paciente hipertenso (BRASIL, 2006).

Diabetes Mellitus

O DM é um grupo de doengas metabodlicas caracterizadas por hiperglicemia e
associadas a complicacoes, disfuncdes e insuficiéncia de varios 6rgéos, especialmente
olhos, rins, nervos, cérebro, coracao e vasos sanguineos. Pode ser resultado de defeitos
na secrecao e/ou acao da insulina envolvendo processos patogénicos especificos, por
exemplo, destruicdo das células beta do pancreas (produtoras de insulina), resisténcia a
acao da insulina, disturbios da secrecao da insulina, entre outros (BRASIL, 2006).

Os tipos de diabetes mais frequentes sdo o diabetes tipo 1, antigamente conhecido
como diabetes juvenil, que alcanca cerca de 10% do total de casos, e o diabetes tipo 2,
conhecido anteriormente como diabetes do adulto, que compreende cerca de 90% do
total de casos. Outro tipo de diabetes encontrado com maior frequéncia e cuja etiologia
ainda néo esta esclarecida é o diabetes gestacional, detectado no rastreamento pré-
natal. Outros tipos especificos de diabetes menos frequentes podem resultar de defeitos
genéticos da funcéo das células beta, defeitos genéticos da acéo da insulina, doencas do
pancreas exocrino, endocrinopatias, efeito colateral de medicamentos, infeccdes e outras
sindromes genéticas associadas ao diabetes (BRASIL, 2006).

Doenca Arterial Periférica

A Doenca Arterial Periférica (DAP) ocorre decorrente de fenbmenos ateroscleroéticos
sistémicos, que sao responsaveis por obstrucdes arteriais e esta associada a alto risco de
morbimortalidade cardiovascular (DE LUCCIA et al. 2015).

A sua manifestacéo mais frequente € a claudicacgéo intermitente, que é caracterizada
por desconforto muscular no membro inferior, decorrente do exercicio, e que € aliviado
com o repouso. A claudicagc&o tem impacto negativo na qualidade de vida dos individuos,
quer a nivel profissional, quer interferindo em suas atividades sociais. Uma vez que a sua
causa mais frequente é a aterosclerose, a corre¢ao dos fatores de risco, em fase precoce
da doencga, pode controlar a sua progressao (FERREIRA et al. 2010).

Por outro lado, a DAP é um marcador de aterosclerose generalizada. Estes doentes
tém um risco de mortalidade cardiovascular aumentado, cerca de 12 % ao ano, em
comparacéo aos individuos da mesma idade e sexo. Uma vez que o tratamento desta
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patologia passa mais pela corregcdo e intervengcdo nos fatores de risco para doenca
cardiovascular, do que pela intervencao especifica a nivel da isquemia local, o médico de
familia tem um papel importante na abordagem destes doentes (FERREIRA et al. 2010).

Os fatores de risco para a DAP sdo comuns a aterosclerose, embora alguns, como o
tabagismo e a DM, estejam mais implicados no desenvolvimento de lesbes na parede das
artérias dos membros inferiores (FERREIRA et al. 2010).

Os fatores de risco nao modificaveis incluem a raca, o sexo e a idade. Nos estudos
realizados envolvendo alguns paises africanos e os Estados Unidos da América, a
DAP foi mais frequente nos negros (7,8 % de prevaléncia) quando comparados com 0s
caucasianos (4,4 %). Existe uma nitida correlacdo entre a idade e a prevaléncia da doenca,
0 que esta associado ao envelhecimento da parede arterial. A prevaléncia da claudicacao
intermitente é aproximadamente de 3% nos doentes com 40 anos e sobe para cerca de 6
% em individuos com idade superior a 60 anos (FERREIRA et al. 2010).

Manifestacoes Clinicas

A doenca vascular ateroscler6tica que afeta os membros inferiores € a forma mais
comum de DAP, originando condi¢des clinicas que variam desde claudicacéo intermitente
ou dor em repouso a ulceracao e gangrena (SPICHLER et al. 2004).

O sintoma mais frequente da DAP é a claudicacao intermitente, caracteriza por dor
muscular desencadeada pelo exercicio (marcha rapida, em plano inclinado ascendente
ou maior distancia) e que alivia com o repouso. Este quadro deve-se ao fato de a estenose
arterial impedir o aumento do suprimento de sangue e oxigénio ao musculo nas situacdes
em que o esfor¢o induz a necessidade de maior aporte. Estas queixas ndo aparecem em
repouso, pois o fluxo é adequado para esta situacédo (FERREIRA et al. 2010).

A claudicacao intermitente caracteriza-se por permitir um perimetro de marcha
estereotipado para um doente individualmente, mas que pode ser variavel para doentes
com o0 mesmo padrao de lesbes obstrutivas, o que esta relacionado com a capacidade
de compensacéao individual. Esta consiste em algum grau de dilatacdo arterial, mas o
mecanismo essencial de compensacdo é o desenvolvimento de circulagdo colateral,
fomentada, principalmente, pelo exercicio fisico e prejudicada pelo sedentarismo
(FERREIRA et al. 2010).

A gravidade da doenca é caracterizada pelas limitacbes que causa na vida diaria
do doente. Se ela sb6 se manifesta com esforcos maiores do que os quotidianos, néo é
considerada incapacitante; quando impede as tarefas diarias, é considerada incapacitante
(FERREIRA et al. 2010).

Em fases mais graves da doenca observam-se queixas de dor em repouso, localizada
nos dedos do pé ou antepé. Aparece ap6s algum tempo em repouso, e alivia com a
pendéncia. Esta dor é particularmente resistente aos analgésicos e traduz o sofrimento

isquémico dos tecidos, mesmo em repouso. Aumenta caracteristicamente com o decubito,
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pois perde-se a acédo da gravidade que ajuda na irrigagcdo ao pé. No estadio de maior
gravidade aparecem as les@es troficas, como as ulceras isquémicas e a necrose dos
dedos, mantendo-se, frequentemente, um quadro algico significativo (FERREIRA et al.
2010).

Evolucao da Doenca Arterial Periférica

Apesar de a amputacao ser a situagcao mais temivel associada a DAP, esta é uma
consequéncia menos provavel. De fato, apenas 5 a 10% dos doentes com DAP evoluem
para isquemia critica em cinco anos, podendo alguns destes ainda ser revascularizados;
s6 uma pequena porcentagem vem a necessitar de amputagcdo de membro (1-3,3 %)
(FERREIRA et al. 2010).

Verificou-se que 40 a 60% dos doentes com DAP tém, simultaneamente, doenca
coronaria e cerebrovascular. Também é observado risco aumentado de eventos
cardiovasculares associados a alta gravidade de DAP (FERREIRA et al. 2010).

Mais frequentes sdo os eventos cardiovasculares, que incluem o infarto agudo do
miocardio ou o acidente vascular cerebral, com uma mortalidade global, por qualquer das
causas, de 10 a 15 % aos cinco anos. A doenca coronaria é a causa de morte mais comum
nestes doentes (40 a 60%) (FERREIRA et al. 2010).

4 1 INDICE TORNOZELO BRAQUIAL

O indice Tornozelo-Braquial como Método nao Invasivo

O ITB € um teste diagnoéstico ndo invasivo de simples execucgéo, baixo custo e
que pode ser realizado em nivel ambulatorial, em consultério. Embora seja operador
dependente, a variabilidade entre examinadores treinados € baixa, cerca de 7%. A afericao
do ITB permite identificar pacientes portadores de DAOP sintomaticos e assintomaticos,
sendo recomendado como screening (rastreamento) para este fim. De acordo com as
diretrizes do American College of Cardiolgy / American Heart Association (ACC/AHA) e o
Inter-Society Consensus for the Management of Peripheral Arterial Disease (TASC Il), o
ITB é definido como razdo da maior medida de presséo arterial sistélica aferida em ambos
0s membros inferiores, nas artérias pediosas e tibiais posteriores, sobre a maior medida
sistolica aferida nos membros superiores (HIRSCH et al. 2015).

O valor normal fica préximo a 0,9. Um ITB diminuido, em pacientes sintomaticos,
demonstra a presenca de oclusao hemodindmica significativa entre o coragédo e o membro
inferior (confirma DAP). Além disso, ele detecta DAP em pacientes assintomaticos. Um
ITB menor que 0,9 é um forte preditor de risco para futuros eventos cardiovasculares e ITB
reduzido estd diretamente associado a doenca aterosclerética coronariana e carotidea.
O ITB deve ser realizado em todo paciente com sintomas de insuficiéncia arterial nos
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membros inferiores, todo paciente entre 50 e 69 anos de idade com fatores de risco
cardiovasculares (particularmente DM e tabagismo) e em paciente com idade superior
a70 anos de idade (SILVA, 2014).

Uso na prevencao primaria de doenca cardiovascular e doenca arterial oclusiva
periférica

Estudos epidemiolégicos demonstram que a prevaléncia da DAOP na populagao
geral chega a 10% e pode ser significativamente maior em grupos de faixa etaria acima de
70 anos. Além disso, sabe-se que, para cada paciente com DAOP sintomatica, pode haver
trés a quatro individuos com a doencga assintomatica. Estudos anteriores evidenciam que
pacientes com DAOP sintomética leve a moderada, e em pacientes com doenca severa,
clinicamente evidente, o risco relativo de mortalidade por doenca coronariana pode chegar
a 6,6 vezes e 10 a 15 vezes respectivamente, em 10 anos, em relacdo a individuos livres
da doenca. Desde entéo, a presenca DAOP tem demonstrado ser importante marcador de
mortalidade total e cardiovascular, além de desfechos cardiovasculares (GALVAO, 2014).

O indice Tornozelo-Braquial na Estratificacdo de Risco Cardiovascular

O Escore de Risco de Framingham (ERF) tem sido considerado como referéncia
na tentativa de estratificacdo de risco em pacientes assintomaticos, mas sua acuracia é
limitada, tendendo a superestimar o risco em grupos de baixo risco e subestimar o risco
em grupos de alto risco. A incorporacéo de outros marcadores de risco, como a sindrome
metabdlica, a proteina c reativa ultrassensivel (PCR-US), além de outros marcadores
inflamatoérios, e as medidas ndo invasivas de aterosclerose, como o0 escore de calcio
coronariano (ECC), a espessura da camada intimo-média das artérias car6tidas (EIMC),
bem como a presenca de placas, vém sendo utilizados com sucesso para melhor identificar
individuos de maior risco (GABRIEL, et al. 2014).

Varios estudos tém investigado o ITB como marcador de aterosclerose e como
preditor de risco cardiovascular. Valores anormais baixos do ITB séo fortes indicadores
de doenca cardiovascular subclinica, mortalidade, e eventos cardiovasculares. (GALVAO,
2014).

Embora amplamente usado por especialistas, o ITB ainda néao é aplicado de forma
rotineira em atengdo primaria. Algumas barreiras para seu emprego sdo: muitos clinicos néo
estdo cientes de que o ITB alterado é um forte marcador de risco cardiovascular; seu uso
ainda é visto como um método para ser utilizado por especialistas (cirurgides vasculares
e cardiologistas); muitos clinicos n&o receberam treinamento para a utilizacédo do método;
muitos encontram dificuldade na aplicacdo do método devido ao tempo necessério e ao
pouco tempo disponivel em ambiente de ambulatério e de atencao primaria, bem como a
falta de treinamento de profissionais ndo médicos e falta de estimulo econémico para seu
uso. (GALVAO, 2014)
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51 METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa de campo descritiva com abordagem quantitativa
desenvolvida em uma UBS, localizada no bairro Cristo Redentor, no municipio de Patos
de Minas — MG, no ano de 2017.

A amostra inicial era composta por 77 pacientes. Porém, desse total, 19 ndo foram
entrevistados pela impossibilidade de serem encontrados em domicilio no momento da
visita. Os critérios de inclusdo foram: pacientes diabéticos, hipertensos e sinérgides,
identificados através na analise dos prontuarios da micro area 03 dessa UBS. O principal
critério de incluséo foi a presenca de HAS e/ou DM, uma vez que, o acometimento por
essas patologias eleva o risco cardiovascular. Foram excluidos da pesquisa os pacientes
gue nao foram localizados em suas residéncias. De acordo com o levantamento de dados
realizados, foi proposta uma intervencéao para alterar o seguimento desses pacientes.

Aplicou-se o questionario de Claudicacdo de Edimburgo, visto na Figura 1, nos
pacientes visitados e realizou-se uma entrevista para a avaliacdo dos fatores de risco
cardiovasculares. Os individuos foram questionados sobre idade, historia familiar,
tabagismo, sedentarismo, obesidade e diagnéstico prévio de HAS, DM e dislipidemia
e em seguida verificou-se a medida do ITB para avaliar a prevaléncia de DAP e,
consequentemente, o risco de eventos cardiovasculares fatais e nao fatais. Logo depois,
realizou-se uma analise de todos os dados obtidos dos questionarios e dos resultados do
ITB.

1. Viocé tam dor ou desconforts na(s) pemals) quando anda?

O Sm O HNie O Eusouincapaz de andar
< Sa woch respondeu Sim na questio 1, por favor, responda as questies seguintes;
caso contrario ndo precisa continuar
2. Essa dor alguma vez comega quando voce esta em pe parado ou sentado?
0O Sim O HNao
3. Vocd tem essa dor ao subir uma ladeira ou quando anda rapida?
O Sm O HNao
4. Vocé tem essa dor quando anda no seu ritmo normal, no plano?
O Sm O HNao

5. 0 gue acontece com a dor quando vocé para?
O Gerabmente continua por mais gue 10 minutos
O Geraimante desapareca em 10 minutes ow menos.

6. Onde vocé sente essa dor ou desconforto?
Frente Costas

Figura 1. Questionario de Claudicacao de Edimburgo. (MAKDISSE, et al., 2007)

O ITB foi calculado para cada membro inferior, como numerador, o maior valor
encontrado em cada membro inferior, e utilizando como denominador o maior valor

encontrado nas medidas braquiais.
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A interpretacéo dos resultados obtidos no ITB foi quantificada da seguinte forma:
valor do ITB > 1,30 artérias ndo compressiveis; entre 0,91 - 1,30 Normal; entre 0,41 - 0,90
DAOP leve a moderada; e valor do ITB < 0,40 DAOP grave.

Ao final, foram realizadas orientagdes educativas no intuito de promover a saude
da populacdo, esclarecendo sobre os fatores de riscos e as possiveis mudancas
comportamentais diérias relacionadas ao autocontrole.

6 | RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra final foi constituida de 58 pacientes portadores de HAS e DM, sendo 36
individuos do sexo feminino e 22 do sexo masculino (Figura 2). A média das idades foi de
61 anos. Foram excluidos 19 pacientes por ndo se encontrarem no domicilio no momento
da visita.

Os resultados demonstraram notavel predominio de fatores de risco associados a
doenca arterial periférica, como pressao arterial elevada, dislipidemia, sedentarismo e
sobrepeso. A presenca desses fatores de risco nos pacientes assistidos esta representa
no Figura 3. O ITB de repouso normal é de 0,9 a 1,3, sendo que quanto mais préximo
de 1,0 for o ITB do paciente, melhor o resultado. Isto significa que a pressédo sanguinea
do braco deve ser a mais proxima possivel da pressdo sanguinea do tornozelo. 5% dos
pacientes apresentaram ITB menor do que 0,4 sugerindo DAP grave. 74% dos pacientes
apresentaram um ITB de 0,41-0,90 indicando DAP de leve a moderada e justificando
a necessidade de testes adicionais. Em 19% dos pacientes houve indicativo de veias
normais, pois apresentaram um ITB de 0,91-1,30. Um ITB > 1,3 (2% dos pacientes) indica
veias que ndo se comprimem e estdo severamente calcificadas, o que aumenta a pressao
sanguinea. Os dados referentes ao ITB dos pacientes estdo demonstrados na Figura 4.

Quanto a claudicacao de Edimburgo, dos 43 pacientes que responderam sentir dores
em membros inferiores, 29 responderam afirmativamente até o final do questionério,
revelando prevaléncia em dores nas regides tibial e fibular que ndo desaparecem apos
10 minutos.

| m \') £ FEMININO
' y m [1MASCULINO

Figura 2: Sexo dos pacientes portadores de HAS e DM.
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Figura 3: Fatores de risco associados a DAP.
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Figura 4: Valores de ITB por amostra de individuos.

7 1 CONCLUSAO

A presenca de DAP tem demonstrado ser importante marcador de mortalidade total e
de desfechos cardiovasculares, principalmente em pacientes hipertensos e/ou diabéticos.
A claudicacéo intermitente é uma oportunidade para identificar a DAP, e em alguns
individuos, a motivagcao necessaria para alterar o estilo de vida, podendo proporcionar, se
bem executada, a diminuicao dos eventos cardiovasculares incapacitantes ou fatais. Além
disso, historico familiar, tabagismo, obesidade e idade avancada sao fatores preditores
do desenvolvimento dessas doencgas. Sendo assim, tendo em vista a alta prevaléncia de
pacientes com essas caracteristicas em uma UBS na cidade de Patos de Minas - MG,
evidencia-se a relevancia do projeto de intervengdo visando, o diagnostico precoce, a
promocdo de educacdo em saude e a melhora da qualidade de vida desses pacientes
ao ensina-los que eles sdo os principais agentes no processo de prevencao dessas
complicagoes.
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11 INTRODUCAO

O coracgéao trabalha em dois tempos, um
deles é chamado de sistole e representa a
contracéo responsavel por expulsar o sangue
e outro tempo chamada de diastole. A pressao
arterial (PA) € a pressao que o sangue exerce
na parede das artérias, sendo medida em
milimetros de mercurio. Com essa medida séo
indicadas duas pressdes: a maxima, quando
0 coracao se contrai (pressdo sistdlica), e
a minima, quando ele se dilata (presséao
diastolica). (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
HIPERTENSAO, 2020).
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ARTERIAL SISTEMICA

E sabido que a elevacdo da pressdo
arterial (PA) representa um fator de risco
independente, linear e continuo para doenca
(LEWINGTON, 2002).
Portanto, a afericdo da PA é importante para o

cardiovascular

diagnostico de hipertenséo arterial sistémica
(HAS) e para a avaliacdo da eficacia do
tratamento. Essa conduta deve ser realizada
em toda avaliacdo de saude, por médicos
das diferentes especialidades e também, por
outros profissionais da area de saude, todos
devidamente treinados (PETRIE, 1986).

A pressédo arterial garante a perfuséo
tecidual apropriada pela manutencao da forca
motriz na circulacdo em niveis adequados e
razoavelmente constantes ao longo da vida
e garante também que a entrada de sangue
no sistema arterial (débito cardiaco) se iguale
a saida de sangue desse sistema (efluxo)
(SILVERTHORN,
2010). A presséo se eleva por varios motivos,

para 0 sistema venoso

mas principalmente devido a contracao
e estreitamento dos vasos. Segundo a
Sociedade Brasileira de Hipertensado (SBC),
um individuo com a PA de 140 X 90mmhg ou
superior, ja é considerado como hipertenso.
(SBC, 2020)

A HAS é uma doenca crbénica com alta
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prevaléncia na populacdo brasileira e mundial, com elevado custo econdémico-social,
principalmente em decorréncia das suas complica¢des tais como: doenca cerebrovascular,
doenca arterial coronariana, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia renal cronica e doenca
vascular de extremidades (CORREA et al., 2016). Sendo que a prevaléncia mundial
estimada é de um bilhdo de individuos hipertensos, com aproximadamente 7,1 milhdes
de o6bitos por ano (CHOBANIAN et al. 2003).

A dieta DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension) é considerada um padrao
alimentar criado por cientistas norte-americanos na década de 90 utilizada em individuos
diagnosticados com hipertensao. A dieta inclui a ingestao de frutas e outros alimentos no
dia a dia dos participantes da pesquisa, elevado consumo de célcio (leite e derivados),
além de um consumo reduzido de gordura saturada. O resultado da adogao dessa dieta
foi a diminuicao da pressao arterial, mesmo sem a perda de peso ou a reducdo da ingestao
de sal. (SOCIEDADE BRASILEIRA DE HIPERTENSAO, 2020; PATEL; ALICANDRO; LA
VECCHIA, 2020).

2| OBJETIVO

Avaliar a influéncia da dieta DASH no comportamento da presséo arterial sistémica.

31 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo realizado por meio de revisao bibliografica em artigos nacionais
e internacionais, nas linguas portuguesa e inglesa, publicados entre os anos de 1986 e
2020 em bases de dados como Scielo, Elsevier, PubMed; Utilizou-se as técnicas boleanas
and e or com palavras-chave: Hypertension and nutrients, dieta e hipertensao arterial,
DASH diet and hypertension. Os critérios de inclusédo dos artigos (elegibilidade) adotados
foram: artigos disponiveis na integra em lingua portuguesa ou inglesa que abordavam a
tematica dieta DASH relacionada com hipertensao arterial sistémica.

41 REVISAO DA LITERATURA E DISCUSSAO

A partir de um estudo com 8813 pessoas que nao utilizavam anti-hipertensivos e
com média de pressao arterial sistélica (PAS) < 160 mmhg e pressao arterial diastolica
(PAD) entre 80 mmhg e 95 mmhg (SACKS et al., 1995), a dieta DASH foi indicada como
tratamento ndo medicamentoso indicado para a HAS.

Nesse estudo, os individuos foram randomizados e divididos em trés grupos (dietas):
dieta-controle com composicao nutricional tipica das dietas de um numero substancial de
americanos, com contetudo de potassio, de calcio e de magnésio proximos do percentil
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25 do consumo americano); dieta rica em frutas e verduras com contetudo de potassio e
de magnésio préximos do percentil 75 do consumo americano, com grandes quantidades
de fibras; e dieta combinada rica em frutas e verduras com leite e derivados desnatados
e quantidades reduzidas de gorduras totais saturadas e colesterol, com conteudo de
potassio, calcio e magnésio proximos do percentil 75 do consumo americano, com grandes
quantidades de fibras e proteinas. (OLMOS, 2001).

Adieta combinada reduziu a pressao arterial sistolica (PAS) em 5,5 mmhg e a pressao
arterial diastolica (PAD) em 3 mmhg a mais que a dieta-controle (p < 0,001) e reduziu a
PAS em 2,7 mmhg (p = 0,001) e a PAD em 1,9 mmhg (p = 0,002) a mais que a dieta de
frutas e verduras. Tais reducbes foram alcancadas em duas semanas e mantidas até o
final do estudo.

Segundo Levitan, Wolk e Mittleman (2009), a dieta DASH também contribui para
uma menor incidéncia de insuficiéncia cardiaca. E de acordo com Fung et al. (2008), 47
mulheres com boa aderéncia a dieta DASH tiveram uma reducdo de 24% no risco de
doenca coronariana e 18% no risco de acidente vascular cerebral (AVC).

Lopes (2019) demonstrou que o consumo de uma dieta padrdo DASH melhora
a capacidade antioxidante, sobretudo em pacientes hipertensos obesos. O estresse
oxidativo tem papel na fisiopatologia da hipertenséo arterial e sendo assim, esse é um
dos possiveis mecanismos para a reducao da pressao arterial naqueles que consomem
alimentos estudados na dieta DASH na devida proporc¢éo.

Navarro et al. (2020) desenvolveu um estudo transversal composto por 244 individuos
com idade entre 18 a 31 anos. Foi analisado o registro alimentar dos participantes durante
o estudo. Os participantes que aderiram mais ao padrao alimentar DASH tiveram reducéao
da PA, menor quantidade de gordura visceral e diminuicao da circunferéncia da cintura.

Foi demonstrado que a dieta DASH é capaz de reduzir significativamente a PA,
sendo recomendada a adoc¢ao desse padrao alimentar por individuos hipertensos e para a
prevencédo da hipertensdo. Os beneficios sobre a PA tém sido atribuidos ao alto consumo
de potassio, magnésio e calcio. Estima-se que a adoc¢ao da dieta DASH pode reduzir a PA
sistélica em 8—-14 mmHg. (KLEIN, 2015

Segundo os trabalhos mencionados acima, a nutricdo e o padrdo alimentar podem
influenciar nos mecanismos da pressao arterial, seja por meio de nutrientes, alimentos
e propriedades antioxidantes. Em virtude disso é importante ressaltar a importancia do
trabalho multiprofissional e a orientacao aos pacientes, enfatizando o correto consumo e

quantidade dos alimentos para que se criem habitos saudaveis.

51 CONCLUSAO

A dieta DASH é capaz de agir positivamente no comportamento da presséo arterial

sistémica.
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RESUMO: A pediculose é uma doengca que
estd aumentando em todo o mundo, sendo
considerada até mesmo como um problema de
saude publicaem paises com recursos limitados.
Caracteriza-se por infestacdo de piolhos da
espécie Pediculus capitis nos cabelos do ser
humano. A infestagcéo por piolhos é relacionada
principalmente ao aumento da resisténcia
deste parasito a inseticidas usuais, aumento
da populacdo humana, novos habitos sociais,
aulas em salas pequenas e cheias nas escolas
de periferia, utilizacdo de transporte publico,
banalizacdo da infeccdo sendo considerada
muitas vezes inofensiva, assim como a falta
de inspecao dos reservatérios — sendo estes
principalmente criancas em idade escolar. O
objetivo deste trabalho é esclarecer o modo
de transmisséo, aspectos do ciclo biolégico do
parasita e formas de tratamento. As formas de
transmissdo podem ocorrer por contato direto
com a pessoa contaminada (cabeca-cabeca),
ou por meio de fébmites, ao utilizar chapéus,
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fronhas, escovas e pentes de pessoas infestadas. A medidas de tratamento nos casos leves
recomendam uso de medicamentos especificos para este problema (ivermectina uso oral ou
permetrina uso externo). Em criangcas maiores de 1 ano € importante orientar os pais quanto
aos habitos de higiene, lavagem de roupas e utensilios de uso pessoal e de cama com agua
guente ou lavar e depois passar a mesma a ferro; é necessario também a higienizacao de
acessorios, como chapéus e bonés. A catacdo e o uso de técnicas como o pentear umido
auxiliam na prevencéo da doenca.

PALAVRAS-CHAVE: pediculose; atencao primaria; saude publica.

ABSTRACT: Pediculosis is a disease that is increasing worldwide and is even considered
a public health problem in countries with limited resources. It is characterized by infestation
of lice of the species pediculus capitis on human hair. Lice infestation is mainly related to
the increased resistance of this parasite to usual insecticides, an increase in the human
population, new social habits, classes in small and crowded rooms in peripheral schools,
use of public transport, trivialization of the infection, which is often considered harmless ,
as well as the lack of inspection of the reservoirs - these being mainly school children. The
objective of this work is to clarify the mode of transmission, aspects of the parasite’s biological
cycle and forms of treatment. The forms of transmission can occur through direct contact
with the infected person (head-to-head), or through fomites, using hats, pillowcases, brushes
and combs of infested people. treatment measures in mild cases recommend the use of
specific medications for this problem (ivermectin for oral use or permethrin for external use).
In children older than 1 year it is important to advise parents on hygiene habits, washing
clothes and utensils for personal use and bedding with hot water or washing and then ironing
it; it is also necessary to sanitize accessories, such as hats and caps. picking and the use of
techniques such as wet combing help to prevent the disease.

KEYWORDS: pediculosis; primary attention; public health.

INTRODUGCAO

O piolho ou Pediculus humanus, subdivido por alguns autores em Pediculus humanus
capitis e Pediculus humanus humanus, é um pequeno inseto, sem asas, achatado
dorsoventralmente, que possui: aparelho bucal picador-sugador — caracteristica esta que
lhe garante a capacidade de ser hematofago; cabeca mais estreita que o térax; pernas
fortes e garras no tarso que se assemelha a uma pinga — possibilitando a fixacdo deste
em pelos ou fibras; corpo mais longo do que largo e trés pares de pernas de mesmo
comprimento e largura (NEVES, 2016).

A infestacao destes piolhos sugadores denomina-se de pediculose, doenga que esta
aumentando em todo o mundo, considerada até mesmo como um problema de saude
publica e sendo mais comum em paises com recursos limitados (DEGERLI; MALATYALI;
MUMCUOGLU, 2013). Este aumento € relacionado principalmente ao aumento da
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resisténcia deste parasito a inseticidas usuais, aumento da populacdo humana, novos
habitos sociais, aulas em salas pequenas e cheias nas escolas de periferia, utilizacéo de
transporte publico, banalizagdo da infeccdo sendo considerada muitas vezes inofensiva,
assim como a falta de inspecéo dos reservatorios — sendo estes principalmente criancas
em idade escolar (BIRKEMOE et al., 2015).

Infelizmente, os danos causados por esta ectoparasitose atingem desde as
criancas, até seus pais e professores. As criancgas, pois, ao serem infestadas tendem a
apresentar um declinio no desempenho escolar relacionado principalmente a dificuldade
de concentragdo, assim como, o desenvolvimento de problemas psicoloégicos devido ao
bullying escolar seguido de exclusao social (SANTOS, 2015). Aos pais, devido ao estigma
social da falta de higiene e desleixo por parte dos mesmos, e por fim, aos professores,
que sao frequentemente os noticiadores do problema tendo que atuar muitas vezes
no combate, pois uma crianga infestada pode transmitir o parasita para varias outras
(MEDEIROS; COSTA; SANTOS, 2016).

CICLO BIOLOGICO E TRANSMISSAO

As formas de transmissao dos piolhos ainda sao bastante discutidas, podendo ocorrer
por contato direto com a pessoa contaminada (cabe¢a-cabeca), ou por meio de fomites,
ao utilizar chapéus, fronhas, escovas e pentes de pessoas infestadas. Recentemente
notou-se também que é possivel a transmissdo em algumas circunstancias por contato
corpo-corpo, devido a capacidade movimento de piolhos de qualquer parte do corpo
para a cabeg¢a do novo hospedeiro, rota que apesar de reduzida importéncia a nivel da
comunidade aumenta o conhecimento e destaca a necessario cuidado em situacdes
especificas (HEUKELBACH et al., 2017).

O ciclo biolégico do inseto dura cerca de 3 a 4 semanas. O parasita passa pelas
fases de ovo (Iéndea) e 5 fases ninfais até chegar a fase adulta, sendo denominados
paurometabolos. A fémea coloca seus ovos aderidos aos pelos ou a fibras, e estes podem
sobreviver até 40 dias fora do hospedeiro. Ao eclodir cada ovo libera uma ninfa mole.
Depois de cerca de cinco processos de muda ou eclidise, cada um ocorrendo depois de
2 a 5 dias a ninfa chega a fase adulta, diferindo-se em macho ou fémea. Quando estéao
sexualmente maduros, os piolhos procuram o sexo oposto para acasalar, dessa forma,
reiniciando o ciclo. A fémea produz, em média, de 100 a 300 ovos ao longo da vida. Como
sao hematoéfagos, os piolhos perfuram a pele do couro cabeludo em busca de vasos
sanguineos, chegando a se alimentar varias vezes ao dia; o ciclo simplificado pode ser
observado na Figura 1 (NEVES, 2016).
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Figura 1. Ciclo biolégico do piolho. 1: Ovos ou Iéndeas. 2: Ninfa saindo do ovo. 3: Processos
simultaneos de muda ou eclidise até chegar a fase adulta diferindo-se em machos ou fémeas. 4:
Sexualmente maduros, os piolhos procuram o sexo oposto para acasalar. 5: O ciclo é reiniciado com a
postura de novos ovos; as fémeas pdem cerca de 100-300 ovos durante a vida. 6: Ocorre a morte do
parasito.

Fonte: Os Autores 2020.

MANIFESTAGOES CLIiNICAS

E caracterizada principalmente por ocorréncia de prurido (coceira) intenso com
duracao variada, que piora com o passar do tempo devido ainoculag¢ao de saliva no local da
picada durante a alimentag¢do. Desta forma, o hospedeiro tende a cocar incessantemente
o local da picada — que costuma ser a regiao do couro cabeludo, nuca e orelhas, causando
lesdes nestes locais, que podem levar a inflamagcao de ganglios, alopecia, assim como
pode viabilizar infeccbes cutaneas por outros agentes patogénicos (virus, bactérias e
fungos) que exigem um tratamento mais especifico, complexo, duradouro e caro, quando
comparado ao da pediculose (NUNES et al. 2014; BONIN, 2013).

Uma destas infeccbes secundarias é o impetigo, que possui predominantemente
origem estafilocécica, mas pode ser causado também por estreptococos betahemoliticos
do grupo A. Esta bactéria atinge a superficie da derme, em duas formas distintas: bolhoso
ou nédo bolhoso. O bolhoso é caracterizado por vesiculas superficiais que evoluem para
bolhas com bordas bem definidas — sem eritema circundante, que ao se romperem formam
crostas amarelas com exsudacao, encontrado frequentemente em areas intertriginosas
umidas; ja o ndo bolhoso comeca na forma de macula ou papula vermelha isolada, que
evolui rapidamente para vesicula, que ao sofrer ruptura forma uma eroséo, e ao secar
formam crostas cor de mel com bordas eritematosas ou pruriginosas. O impetigo pode se
disseminar para areas adjacentes por autoinoculacéo (PROCOP et al. 2018).

As lesbes derivadas da pediculose conforme se agravam, tendem a servir como
porta de entrada para outros insetos hematéfagos e até mesmo, para aqueles que buscam
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um local para reproducéo, tendo como exemplo as moscas, causando miiase — definida
como uma infeccéo parasitaria em decorréncia da infestacdo dos tecidos ou cavidades
do corpo por larvas de insetos (ZHOU et al., 2019). A anemia por deficiéncia de ferro
e eosinofilia também pode ocorrer, principalmente nos hospedeiros mais suscetiveis
(criancas desnutridas, idosos, deficientes fisicos e imunossuprimidos), desencadeado pela
hematofagia dos piolhos, que muitas vezes estao presentes em quantidade exacerbada
no hospedeiro (WOODRUFF; CHANG, 2019). Os principais agravos observados estdo
dispostos na Tabela 1.

Quadro sintomatico Pediculose Pediculose Pediculose
leve moderada Grave

Prurido intenso +

Lesdes no couro cabeludo, nuca e orelhas +

Alopecia i

Inflamacao de ganglios +

Infeccdo cutaneas secundarias por virus, +

bacterias, fungos e outros parasitos

Impetigo +
Milase +
Anemia +

Tabela 1. Principais agravos relacionados a Pediculose

Fonte: os autores, 2020

DIAGNOSTICO

Por ser um parasita visivel a olho nu acredita-se que a inspecéo ativa do couro
cabeludo e dos cabelos por si s6 seja suficiente para o diagndstico, porém, mesmo que
a cabeca seja toda examinada, esta inspecdo por si s6 ndo é o bastante. Isto ocorre
porque estudos demonstram que quando comparada com a técnica de “pentear umido”
a inspecao ativa apresenta reduzida efetividade. Desta forma, para a realizacdo do
diagnostico eficaz da infestacédo ativa recomenda-se a utilizacdo de pentes com dentes
microcanaliculados, dando preferéncia aos de metal, pois estes parecem remover mais
piolhos, ovos e Iéndeas do cabelo do que os plastico, porém, se o intuito for determinar se
uma infestacdo ja terminou ou detectar I€ndeas e ovos inviaveis a inspecao ativa € mais
indicada. A técnica de pentear umido pode ser observada no Fluxograma apresentado na
Figura 2 (MEISTER; OCHSENDORF, 2016).
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3. Pentear utilizando
pente de dentes largos
até que o mesmo se
mova livremente

2. Aplicar condicionador
=P paraajudaraalisare =—p
desembaragar

4. Mudar para um pente
com dentes
microcanaliculados

|

1. Lavar o cabelo com
um shampoo comum

9. Repetir procedimento A 6. Verificar apos cada 5. Encaixar o pente nas
d 7. Enxaguar o cabelo até ;
e pentear no cabelo At iode golpe a presencade raizes do cabelo e puxar
molhado para verificar <= . - piolhos no pente <= até as pontas do fio
. s condicionador 4 .
se ainda ha piolhos (remover limpando ou (selecionar pequenas
perdidos enxaguando) mechas)

Figura 2. Fluxograma mostrando a técnica de “pentear Umido”.

Fonte: adaptado da Sociedade Alema de Pediculose - www.pediculosis-gesellschaft.de/auskaemmdiagnose.

TRATAMENTO

Nos estagios iniciais medidas simples sdo eficazes na eliminacéo dos piolhos. O
tratamento pode ser realizado em ambito ambulatorial, no qual o enfermeiro € o responsavel
por a triagem. Nos casos leves se orienta quanto aos cuidados necessarios e prescreve-
se medicamentos especificos para este problema. Em criangcas maiores de 1 ano é
importante orientar os pais quanto aos habitos de higiene, lavagem de roupas e utensilios
de uso pessoal e de cama com agua quente ou lavar e depois passar a mesma a ferro; €
necessario também a higienizagéo de acessérios, como chapéus e bonés (PIAUI, 2016).

Para eliminagao dos piolhos recomenda-se a utilizacdo de Permetrina, medicamento
que atua na membrana da célula nervosa do parasita desregulando o canal de sédio, este
que atua na polarizacdo da membrana; dessa forma a repolarizacao retardada paralisando
o parasita (BARROS, 2016; NEDAX®: Locédo cremosa). A locdo deve ser aplicada nos
cabelos secos por 10 a 15 minutos por 3 dias seguidos, seguido de lavagem e utilizacao de
pente fino, processo que deve ser repetido apds 7 dias de tratamento. Como a Permetrina
atua apenas nos piolhos, orienta-se para combate as Iéndeas, que seja feita a lavagem e
secagem dos cabelos no turno da manha@, e apés seja aplicado solugéo de vinagre morno
diluido em partes iguais (1:1) por 20 a 30 minutos, depois deste tempo o cabelo deve ser
penteado com pente fino. Ressalta-se que os dois tipos de tratamento sejam realizados
com cautela para n&o causar danos aos olhos (PIAUI, 2016).

Apesar de pouco usual, existe também a medicacao oral (lvermectina) como forma
de tratamento; a Sociedade Brasileira de Dermatologia (SBD) recomenda além das
medidas ja citadas, o tratamento dos familiares ou comunicantes do doente, sendo raros
0s casos onde é necessario o corte de cabelos das criangas acometidas (SBD, 2020). E
importante que nenhum tipo de produto seja utilizado sem as devidas recomendacdes de
profissionais da saude (enfermeiros e médicos), pois pode acarretar em um tratamento

incorreto favorecendo a resisténcia do parasito e provocar danos a saude da crianga
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em decorréncia de substancias toxicas (tinturas de cabelo e inseticidas). A utilizacao de
plantas comumente associadas a tratamentos naturais também deve ser evitada, pois seu
uso indevido pode gerar alergias e intoxicacdes (BRASIL, 2014).

Como forma de prevencdo deve-se evitar o compartilhamento de utensilios de
uso pessoal, evitar o contato direto com pessoas infestadas, no caso de criangcas com
cabelos compridos é necessario prendé-los para ir a escola. Também é fundamental a
comunicacéo efetiva entre pais, professores e dire¢do da escola, pois na identificacéo
do acometimento das criangas deve-se realizar o tratamento adequado de forma rapida
e ao mesmo tempo em todos os infestados, afim de interromper o ciclo contaminacao e
recontaminacao (BRASIL, 2016).

PEDICULOSE NA ESCOLA

Apesar dos piolhos poderem acometer pessoas de diferentes idades, como
demonstrou o estudo de Nunes et al. (2015) feito com amostras de cabelos de clientes de
barbearias e sal6es de beleza, séo as criangas em idade escolar as que mais apresentam
infestacdo por estes parasitas. Dagne et al. (2019) demonstrou sem seu estudo que
duzentos e sessenta e quatro alunos (65,7%) de escolas primarias na cidade de Woreta,
noroeste da Etiopia, apresentaram contaminagdo por piolhos, com o sexo feminino
apresentando maior prevaléncia, e acometendo mais os estudantes de 9 a 11 anos do
que os acima de 12 anos. As maes das criancas acometidas pela pediculose eram, em
geral, analfabetas.

O fato de acometer mais meninas pode ser explicado principalmente pelo habito
de muitas destas utilizarem cabelos compridos, exigindo mais cuidados e que ao nao
serem feitos tornam o seu cabelo local propicio para abrigar o parasita; também a
forma das meninas se relacionarem com outras criangcas, com mais contato corporal
quando comparado aos meninos, facilita o contagio. Ja em relacao a idade de contagio,
provavelmente as criangas mais velhas ndo sejam acometidas porque apresentam nivel
mais alto de conhecimento de praticas de higiene pessoal conforme véao envelhecendo,
uma vez que o desconhecimento de aspectos basicos da doengca € um dos maiores
problemas associados a ocorréncia de piolhos (NEZHADALI et al., 2020).

Tendo em vista toda esta problematica, faz-se cada vez mais necessario o
desenvolvimento de atividades por parte dos profissionais da saude voltadas para
educacdo em saude sobre a pediculose principalmente nas escolas, com o intuito de
que todos os envolvidos (alunos, pais, professores e equipe escolar) possam adquirir 0s
conhecimentos necessarios para a adoc¢éo de habitos saudaveis de modo a garantir uma
melhor qualidade de vida tanto individual como coletiva, reduzindo a taxa de infestacéo
(YINGKLANG et al., 2018). Um exemplo € o jogo educativo “caca-piolhos” desenvolvido
por Bogéa et al. (2020), que aborda a biologia do piolho, formas de contagio, prevencao
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e controle da pediculose, que por ser ludico, engaja o publico alvo e pode facilitar o
aprendizado. Faz-se necessario abordar também durante a realizacdo destas atividades
o esclarecimento de mitos e tabus td4o comuns na sociedade — como a crendice que 0s
piolhos voam ou pulam, e que tanto influenciam na ocorréncia de bullying, fomentando
danos psicoldgicos que favorecem o baixo desempenho na escola e resultam por fim na
evasao escolar (AMIN et al. 2019).

CONCLUSAO

Nota-se que as criangas sdo as mais acometidas por pediculose. Desta forma, tendo
em vista os aspectos observados, faz-se cada vez mais necesséario a implantagcao de
programas de educacao em saude (prevencao primaria) que abordem aspectos basicos
da doencga, que podem ser realizados por meio de jogos educativos, palestras, distribuicao
de cartilhas e aconselhamento dos alunos, pais, professores e equipe escolar. Nao
esquecendo de abordar que nos casos onde o quadro clinico esta instalado o tratamento
deve ser feito com acompanhamento de profissionais da saude, a fim de evitar ou sanar
possiveis danos fisicos ou emocionais causados por esta doenca.
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RESUMO: Ofidismo
serpentes, cuja relevancia é dada em face ao

sdo acidentes com

numero comum de casos, principalmente no
meio rural. Esse trabalho tem o objetivo de
atualizar acerca do ofidismo no Brasil, desde as
caracteristicas dos animais envolvidos nesses
acidentes, até a conduta médica de tratamento
preconizada pelo Ministério da Saude (MS).
Foi realizado um levantamento bibliografico
no banco de dados do Ministério da Saude
do Brasil, Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO),
Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e no Public
Medline (PUBMED), no periodo de 2001 a 2019.
As serpentes dos géneros Bothrops, Crotalus,
Lachesis, Micrurus da familia Colubridaes
causam acidentes de repercussdes clinicas
importantes no territério brasileiro. O quadro
clinico envolve uma variada sintomatologia,
tendo em um quadro fisiopatolégico de multiplas
acbes, algumas neurotoxicas, miotoxicas,
dentre outras. Alguns exames complementares,
como 0 hemograma, sdo importantes durante
0 acompanhamento de pacientes moderados/
graves para

diagnosticar  precocemente

0 aparecimento de complicagbes. Para o
tratamento, os casos clinicos serao classificados

segundo as manifestacbes de sintomatologia
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que apresentarem, pois isto influencia na conduta adotada. Em caso de necessidade de
intervenc&o com o soro antiofidico, deve-se seguir a indicagdo do Ministério da Saude. Em
suma, o prognéstico depende de uma série de fatores, desde faixa etéria da vitima e o tempo
decorrido entre picada e atendimento médico, até caracteristicas do animal, como a espécie.
Faz-se necessario a ampliacdo de novos estudos envolvendo fatores clinicos e terapéuticos
dos acidentes com animais pegonhentos, proporcionando assim um cuidado diferenciado ao
paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Sinais clinicos, picada de cobra, veneno, terapéutica.

SNAKEBITE: GENDERS OF MEDICAL IMPORTANCE

ABSTRACT: Snakes are accidents with snakes, whose relevance is given in view of the
common number of cases, mainly in rural areas. This work aims to update about snakebite
in Brazil, from the characteristics of the animals involved in these accidents, to the medical
treatment conduct recommended by the Ministry of Health (MS). A bibliographic survey was
conducted in the database of the Ministry of Health of Brazil, Virtual Health Library (VHL),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Latin American and Caribbean Literature in
Health Sciences (LILACS) and Public Medline (PUBMED), from 2001 to 2019. Snakes of the
genera Bothrops, Crotalus, Lachesis, Micrurus of the Colubridaes family cause accidents with
important clinical repercussions in the Brazilian territory. The clinical picture involves a variety
of symptoms, with a pathophysiological picture of multiple actions, some neurotoxic, myotoxic,
among others. Some complementary exams, such as blood count, are important during the
follow-up of moderate / severe patients in order to diagnose the onset of complications early.
For treatment, clinical cases will be classified according to the manifestations of symptoms
they present, as this influences the conduct adopted. In the case of the need for intervention
with antiophidic serum, the Ministry of Health’s recommendation should be followed. In short,
the prognosis depends on a number of factors, from the victim’s age range and the time
elapsed between the bite and medical care, until characteristics of the animal, such as the
species. It is necessary to expand new studies involving clinical and therapeutic factors of
accidents with venomous animals, thus providing differentiated care to the patient.
KEYWORDS: Clinical signs, snakebite, poison, therapy.

11 INTRODUCAO

No mundo todo foram catalogadas mais de 3.000 espécies de serpentes, das quais
foram encontrada no Brasil mais de 300, que se subvidem em duas familias, as pegconhentas
(Elapidae, Viperidae), e as n&o peconhentas (Anomalepididae, Leptotyphlopidae,
Yphlopidae, Aniliidae, Tropidophiidae, Boidae e Colubridae).Vale ressaltar que algumas
espécies de Colubridae séo venenosas, apesar de dificilmente atacarem, devido ao seu
temperamento décil (FRANCISDAVID, 2015).
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O ofidismo consiste em acidentes com serpentes, destacando aqueles causados
pelas espécies pe¢conhentas. S&o acidentes que podem evoluir para uma gravidade com
risco eminente a vida em pouco tempo, de algumas horas a alguns dias, sendo que, na
auséncia do soro antiofidico, esses casos poderao levar ao obito do paciente, além de
muito sofrimento no processo em decorréncia da peconha.

O elevado numero de casos de acidentes ofidicos no pais, assim como sua gravidade,
faz-se necessario a intensificacdo de estudos enfocando conhecimentos na area da
saude. O presente trabalho tem por objetivo abordar as principais espécies de serpentes
gue ocasionam les6es em humanos, bem como ressaltar os procedimentos médicos que

deverdo ser adotados visando o bem estar do paciente.

2| METODOLOGIA

Foirealizado um estudo de revisao bibliografica através da literatura online disponivel
no banco de dados do Ministério da Saude do Brasil, Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
Scientific Electronic Library Online (SCIELO), Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude (LILACS) e no Public Medline (PUBMED).

Foram utilizados os termos “picada de cobra” e “venenos de cobra”, selecionadas a
partir dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e seus respectivos correspondentes
em inglés: “Snake Bites” e “Elapid Venoms “. No cruzamento das palavras adotou-se
a funcéo légica “AND” (conjungcdo de duas palavras). Como critérios de inclusdo das
publicacbes foram selecionados: (a) artigos publicados nos idiomas inglés, espanhol ou
portugués; (b) artigos completos e disponiveis free on line na integra; (c) abordavam o
tema central da pesquisa com enfoque em humanos; (d) publicados no periodo de 2001 a
2019. Como critérios de exclusao foram excluidos aqueles que ndo estavam relacionados
com serpentes da fauna brasileira.

A pesquisa foi realizada usando os filtros para titulo, resumo e assunto. Cada artigo
do banco de dados foi lido na integra e suas informacbes foram dispostas em uma
planilha, incluindo ano de publicacao, autores, base de dados e revista ou jornal no qual
foi publicado. Ap6s concluida a selecéo das referéncias bibliograficas, o contetdo foi lido
na integra e posteriormente selecionados aqueles que apresentavam a tematica principal
da pesquisa.

Os dados foram compilados no programa computacional Microsoft Office Excel e as
informacdes analisadas correlacionando os parametros estudados. O processo de sintese
dos dados foi realizado por meio de uma analise descritiva dos estudos selecionados,
sendo o produto final da analise apresentado de forma discursiva.

Ac¢oes de Saude e Geragdo de Conhecimento nas Ciéncias Médicas 6 Capitulo 15



31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Epidemiologia

Nos dados mais recentes do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacéo

(SINAN), constam que foram registrados 141.765 acidentes ofidicos no pais (Tabela 1)

nos ultimos cinco anos (2015-2019). Dos 141.765 casos, houver 559 notificacdes de 6bito

no pais por acidentes ofidicos, sendo sua maior concentracdo em numeros absolutos na

regido Nordeste.

Regiio 2015 2016 2017 2018 2019 Obitos (%)  Total

Norte 9.025  8.746 8.896  9.501 10.235 30,41 46.403
Nordeste 7.028  7.107 7284  7.403 8.557 35,24 37.379
Sudeste 5751 5.395 6.896  7.033 6.528 5,72 31.603
Sul 2408 2384 2549 2272 2.227 17,53 11.840
Centro-Oeste  2.901 2.929 3127 2.648 2.935 11,10 14.540
Total 27.113 26561 28752  28.857  30.482 100 141.765

Tabela 1. Numero de notificacdes e 6bitos de acidentes ofidicos ocorridos no Brasil (2015-2019).

Fonte: Sistema Nacional de Notificagcdo — SINAN (adaptado, 2020)

Na analise da gravidade dos acidentes ofidicos verificou-se que houve maior

prevaléncia de casos leves (74.837) e moderados (48.658) nos ultimos cinco anos.

Contudo, apesar de uma menor incidéncia, os 10.090 casos graves preocupam devido

a ocorréncia de sequelas nos pacientes (Grafico 1), contribuindo para agravamento do

numero de casos.
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Gréfico 1. Numero de notificacdes de acidentes ofidicos, segundo o grau de gravidade, ocorridos no
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Brasil (2015-2019).
Fonte: Sistema Nacional de Notificacdo — SINAN (adaptado, 2020)
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Em relacdo a classificacdo dos animais, constatou-se uma maior incidéncia de
acidentes com espécies pertencentes ao género Bothrops (Tabela 2). Infelizmente
observou-se um elevado numero de notificagdes cujo género foi ignorado ou deixado
em branco (16.802 notificagdes), dificultando, na maioria das vezes, a conducéo do
procedimento terapéutico especifico pelos profissionais de saude.

Género Notificagdes
Bothrops 99.522
Crotalus 11.825
Micrurus 1.327
Lachesis 2.882
Nao pegonhenta 9.407
Ign/Branco 16.802

Tabela 2. Numero de notificacdes de acidentes ofidicos, classificados segundo o género, ocorridos no
Brasil (2015-2019).

Fonte: Sistema Nacional de Notificagdo — SINAN (adaptado, 2020)

3.2 Caracteristicas Gerais

Séao seres vertebrados, tetrapodes, amniotas, de corpo alongado, com escamas,
sem palpebras, podendo ou ndo serem peconhentas. Uma serpente & peconhenta
quando é capaz de inocular veneno, portanto, mesmo aquelas que sejam capazes de
produzir veneno, na auséncia de um aparelho inoculador capaz de inocular o veneno, nao
€ considerada peconhenta, por exemplo, a cobra falsa-coral.

Existem quatro tipos de denticbes entre as serpentes (Francisdavid, 2015), sendo
dois deles de animais peconhentos para a espécie humana, pois permitem a inoculacéo da
peconha, e dois deles de animais ndo pe¢onhentos, por nao permitirem essa inoculacao
(Figura 1).
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Figura 1. Tipo de denticdo das serpentes: (A) Aglifas (jiboias) - dentes uniformes, destituido de
glandulas produtoras de veneno, nao apresentam presas inoculadoras; (B) Opstéglifas (falsas-corais)
- apresentam glandulas produtoras de veneno e presas para sua inoculagéo, consideradas nao
peconhentas, pois a disposi¢édo posterior torna durante a mordida dificil a inoculagédo da peconha em
humanos; (C) Proteroglifas (coral-verdadeira) - apresentam glandulas produtoras de veneno e presas
inoculadores imbveis, sao capazes de inocularem seu veneno; (D) Solendglifas (surucu) - apresentam
glandulas produtoras de veneno e presas inoculadores moveis, séo capazes de inocularem seu
veneno.

Fonte: http://petsebichosbr.blogspot.com/2013/01/exoticas-e-poderosas-assim-sao-as-cobras.html

Outra caracteristica importante é a presenca da fosseta loreal, situada entre as
narinas e os olhos bilateralmente, consiste num érgao sensorial termorreceptor cuja
presenca indica que a espécie é peconhenta, sendo encontrada nos géneros Bothrops,
Lachesis e Crotalus. Vale ressaltar que a auséncia deste componente nao permite afirmar
que uma serpente ndo é peconhenta, pois, as cobras do género Micurus, mesmo nao
apresentando fosseta, sdo peconhentas. Outro mecanismo que auxilia na diferenciagcao
do género da serpente peconhenta sdao os aspectos morfolégicos da cauda, que permite
diferenciar os trés géneros Bothrops, Crotalus e Lachesis. O género Bothrops apresenta
uma cauda de formato liso, o Crotalus um chocalho (guizo) e o Lachesis escamas ericadas
(FUNASA, 2001).

3.3 Serpentes de Relevancia Médica

E importante na pratica médica a identificagéo do tipo de serpente, pois isso permite
a reducado no tempo para inicio do melhor tratamento, devido ao reconhecimento mais
facil do género da serpente peconhenta e consequentemente a escolha do tratamento
especifico adequado. Este procedimento o permite a correta notificacdo dos casos no
SINAN, suplantando a tomada de decisdes por parte dos érgaos competentes, no que diz
respeito, por exemplo, a producéo e distribuicao dos soros antiofidicos. Nesse contexto,
verifica-se que no Brasil os acidentes ofidicos ocasionados pelos géneros Bothrops,
Crotalus, Lachesis e Micrurus apresentam revelada importancia no atendimento a saude.



http://petsebichosbr.blogspot.com/2013/01/exoticas-e-poderosas-assim-sao-as-cobras.html

Grupo Nome Cientifico Nomes Populares

B. alternatus urutu-cruzeira cruzeira
B. atrox uurucucurana; jararaca-do-norte
comboia; jararaca-do-rabo-branco
B. erythromelas jararaca-da-seca
Botropico B. jararaca Jararaca jararaca-do-rabo-branco
B. jararacucu jararacucu
B. leucurus
B. moojeni jararacdo; Jararaca; caicaca
B. neuwiedi Jararaca-pintada
Crotdlico Crotalus durissus cascavel; maracamboia; boicininga
Lagquético Lachesis muta surucucu; surucutinga
M. corallinus coral; boicora
M. frontalis coral
o M. ibiboboca coral; ibiboboca
Elapidico _
M. lemniscaitus coral
M. surinamensis coral; coral aquatica
M. spixii coral

Tabela 2. Classificacdo das serpentes de importancia médica.

Fonte: http://www.saude.pr.gov.br/modules/conteudo/conteudo.php?conteudo=1460, Adaptada

3.3.1 Acidente Botropico

Podem ser encontradas no Brasil em torno de 30 espécies do género Bothrops
destacando-se as B. Atrox, B. Erythromelas, B. neuwiedi, B. jararaca, B. jararacussu, B.
alternatus (PINHO e PEREIRA, 2001). E o acidente ofidico de maior prevaléncia no Brasil,
onde as espécies que pertencem ao género Bothrops tem uma representatividade de
87,5% dos casos, com uma taxa de letalidade de 0,3% (FUNASA, 2001).

O paciente que sofreu um acidente botrépico pode apresentar um quadro de sepse,
coagulacéo intravascular disseminada, choque e uma insuficiéncia renal aguda. As
manifestagdes locais sdo dor, edema e equimose na regidao da picada (pode progredir ao
longo do membro acometido). As marcas de picada e sangramento nem sempre séo visiveis
nos pontos de introducdo das presas. Bolhas com conteudo seroso ou serohemorragico
podem surgir e originar areas de necrose. As infecgcdes secundarias constituem as principais
complicagdes locais e podem levar a amputacédo e/ou déficit funcional do membro. Nas
manifestacdes sistémicas os sangramentos em pele e mucosas sdo comuns, podendo
haver hematuria, hematémese e hemorragia em outras cavidades. Hipotensao pode ser
decorrente de sequestro de liquido no membro picado ou hipovolemia consequente a

sangramentos, que podem contribuir para a instalacéo de insuficiéncia renal aguda.
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A gravidade do prognostico estar relacionada principalmente com as acgbes do
veneno que provoca diferentes quadro no paciente. A forma hemorragica que se da pela
acao de substancias que causam hipotensdo e as lesbes na membrana dos capilares
associada a diminuic&do da contagem de plaquetas com manifestacdes locais e sistémicas.
Por outro lado, a forma inflamatéria provoca uma destruicdo tecidual e lesdes locais. A
coagulativa ocorre com ativacao da cascata de coagulagcédo que pode gerar um quadro de
incoagulabilidade por caréncia de fibrinogénio (PINHO e PEREIRA, 2001).

No Brasil, os critérios de gravidade séo classificados como: (a) leve - dor, edema
ou parestesia local; (b) moderado - dor local, edema local e ascendente, sangramento
local e sistémico discreto; (c) grave - edema intenso com presenca de bolha, necrose no
segmento atingido, podendo ocorrer sangramento sistémico abundante, oliguria, anuria
e choque. Em todas as gravidades, o tempo de coagulacéo pode ser normal ou alterado.
(FUNASA, 2001).

O tratamento especifico deve ser iniciado de maneira imediata com a aplicacao
do soro antibotrépico (SAB) por via intravenosa, podendo ser substituido por o soro
antibotropico-crotéalica (SABC) ou antibotropicolaquética (SABL). Caso seja detectado que
a alteracao do TC é persistente € indicado uma segunda dose de antiveneno. A utilizagcao
de antibiéticos deve ser feita quando houver evidéncia de infec¢ao. As bactérias isoladas
de material advindo de lesbes s&o principalmente Morganella morganii, Escherichia
coli, Providentia sp e Streptococo do grupo D, que em geral sensiveis ao cloranfenicol
(FUNASA, 2001).

3.3.2 Acidente Crotalico

No Brasil hd somente uma espécie desse género Crotalus, a Crotalus durissus,
sendo o segundo tipo de ofidismo mais frequente (ARAUJO, 2016).

O veneno deste género atua de trés formas diferentes, afetando a coagulagéo, as
fibras musculares e a atividade nervosa. A acao coagulante do veneno crotalico pode
se apresentar na forma direta ou indireta. Na direta ocorre um processo que promove a
conversao do fibrinogénio em fibrina. Por outro lado, na indireta verifica-se uma ativagcéao
dos fatores da coagulagdo, como o fator X, levando a um quadro de incoagulabilidade
sanguinea (FUNASA, 2001). A principal toxina relacionado a atividade miotoxica no
acidente crotalico é a cromatina, que apresenta sinergismo na presenca da crotoxina,
causando interacdo com a membrana lipidica das células dos musculos estriado
esquelético, causando mionecrose (ARAUJO, 2016). Esse efeito mionecrotico caracteriza
a rabdiomidlise, podendo levar a um quadro de mioglobinuria e, consequentemente,
resultando em insuficiéncia renal aguda (IRA). A acao neurotdxica dos acidentes crotéalicos
decorre da acdo das toxinas crotoxina, crotamina, giroxina e convulxina presente na
peconha da serpente. Deve-se ressaltar a agcao da crotoxina que se destaca na atividade
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neurotoxica em relacdo as demais, pois atua como um bloqueador pré-sinaptico da
acetilcolina, ao impedir sua liberagdo, e como um bloqueador pds-sinaptico da acetilcolina
ao diminuir sua acao apdés sua liberacédo, causando sintomas que vao desde a paralisia
motora, resultando em paralisia facial e ocular principalmente, até respiratéria, podendo
causar um quadro de insuficiéncia respiratéria (PEREIRA, 2007)

Na manifestacéo clinica local pode ser constatado parestesia (regional ou local),
eritema, edema e dor, todos discretos ou ausentes (PINHO e PEREIRA, 2001). O quadro
sistémico consiste em mal-estar, prostracdes, sudorese, nauseas, émese, sonoléncia ou
agitacao, e cefaleias. Na evolugcdo do quadro verifica-se o desenvolvimento de faceis
miasténicas, caracterizadas pela ptose palpebral bi ou unilateral, flacidez facial, alteracédo
do diametro pupilar, oftalmoplegia, diplopia e visdo turva, podendo haver paralisacao
velopalatina, dificultando a degluticdo. Além disso, nos quadros mais complicados pode
haver mialgia, mioglobinuria e rabdiomiolise, incoagulabilidade sanguinea, elevagado do
tempo da coagulacédo e em casos raros ocorre gengivorragia (FUNASA, 2001)

O hemograma permite detectar alteragdes nos niveis séricos das creatinoquinase
(CK), desidrogenase latica (LDH), aspartase-amino-transferase (AST), aspartase-alanino-
transferase (ALT) e aldolase. A elevacdo de CK é precoce, portanto, muito util para
detectar envenenamento recente (< 24 horas), enquanto a elevacao de LDH é mais tardia,
permitindo detectar envenenamento tardio (> 24 horas). Por fim, com o desenvolvimento
da insuficiéncia renal aguda (IRA) pode ser detectado na urina a presenca dos compostos
ureia, potassio e creatinina elevados (PARDAL, 2010). Sendo que, havendo mioglobinuria,
esta pode ser detectada através de exames como métodos especificos imunoquimicos
como imunoeletroforese e imunodifusédo (FUNASA, 2001).

O tratamento mais especifico é baseado na utilizagcdo do soro anticrotalico ou soro
antibrotrépico-crotalico, aplicado intravenosamente, variando o numero de ampolas
segundo a gravidade clinica, mas n&o variando segundo faixa etaria. E essencial que
0 paciente seja tratado nas primeiras seis horas mesmo apresentando um quadro leve
ou moderado, havendo regressdo dos sintomas do envenenamento em alguns dias.
Em casos graves a preocupacao é o desenvolvimento de um quadro de IRA, pois este
pode trazer sequelas irreversiveis. Caso haja um processo de necrose tubular aguda de
natureza hipercatabdlica, tem-se entdo um quadro mais reservado (FUNASA, 2001).

3.3.3 Acidente Laquético

O género Lachesis compreende a espécie Lachesis muta que apresenta duas
subespécies conhecida popularmente por surucucu e surucutinga. As serpentes dessa
espécie sao as maiores serpentes peconhentas encontradas no Brasil, podendo alcancar
3,5 metros de comprimento (FUNASA, 2001). Os relatos de casos sobre acidentes
laquéticos sdo escassos na literatura devido, principalmente, o habitat dessas serpentes
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gue sdo mais encontradas em areas florestais, como Amazdnia, Mata Atlantica e matas
umidas do Nordeste.

As manifestacdes ou sintomas, tanto locais quanto sistémicos, sao indistinguiveis
do quadro apresentado pelo acidente com veneno botrépico. Assim, a diferenciacao
clinica entre esses acidentes € possivel devido a estimulagcdo vagal ocasionada pelo
veneno laquético, logo o paciente pode apresentar nauseas, vomitos, célicas abdominais,
diarréia, hipotenséo e choque que ndo sdo comuns no acidente crotalico (MINISTERIO
DA SAUDE, 2007).

Os quadros clinicos do acidente laquético se dividem em manifestacbes locais e
manifestacdes sistémicas. Nas manifestacdes locais verifica-se edema, rubor e dor como
por todo o membro acometido. Além disso € comum aparecer bolhas de conteudo seroso
ou sero-hemorragico nas primeiras horas apés o acidente e, na grande maioria dos casos,
as manifestacdes hemorragicas limitam-se ao local da picada (FUNASA, 2001). O quadro
sistémico decorre de uma sindrome vagal e os sintomas apresentados vao desde vémitos,
célicas abdominais e diarreia até sintomas mais graves como escurecimento da visao,
bradicardia, tontura e hipotensao arterial. Por serem serpentes de grande porte, presume-
se que a quantidade de veneno inoculada pela picada seja grande, logo classifica-se
esses acidentes em moderados e graves. A gravidade é avaliada segundo os sinais locais
e pela intensidade das manifestacdes sistémicas (PINHO e PEREIRA, 2001).

As complicac¢des do acidente laquético se subdividem, assim como as manifestacoes,
em complicacdes locais e complicacdes sistémicas. As complicacdes locais podem ser
abcessos ocasionados pela acéo proteolitica do veneno que predispbe o paciente a
infeccdes que podem evoluir com necrose e, em extremidades, desenvolver uma gangrena.
Por outro lado, as complicagées sistémicas podem levado ao paciente ao quadro de choque,
que é raro e sua patogenia é multifatorial, podendo decorrer da liberagcdo de substéncias
vasoativas, do sequestro de liquido na area do edema e de perdas por hemorragias.
A insuficiéncia renal aguda, que também tem patogenia multifatorial, ocorre em virtude
da acéo direta do veneno sobre os rins, a isquemia por trombose, a desidratacdo e a
hipotenséao arterial (FUNASA, 2001).

Os exames complementares a serem solicitados para pacientes que sofreram
o acidente laquético s&o: (a) tempo de coagulagdo - acompanhamento de possiveis
hemorragias; (b) hemograma - nUmero de plaquetas no caso de hemorragias e nimero
de leucocitos e hemossedimentacao para acompanhar possiveis infeccoes e resposta
inflamatoria; (c) eletrolitos, uréia e creatinina - marcadores importantes para detectar
insuficiéncia renal aguda (FUNASA,2001).

No tratamento especifico deve-se utilizar o soro antilaquético (SAL), ou antibotrépico-
laquético (SABL) por via intravenosa. Durante a infusdo e nas primeiras horas apoés a
administracao do soro, o paciente deve ser rigorosamente monitorado para a deteccao
precoce da ocorréncia de reacdes, tais como urticaria, nduseas/vomitos, rouquidao e
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estridor laringeo, broncoespasmo, hipotensao e choque.

3.3.4 Acidente Elapidico

Acidentes elapidicos sdo amplamente distribuidos por toda regidao do Brasil, sendo
préximo de 18 espécies do género Micrurus, as serpentes responsaveis pelas ocorréncias
médicas. Destas espécies, as que ganham destaque no cenéario médico por sua frequéncia
séo as Micruus corallinus e Micrurus frontalis, localizada majoritariamente nas regides Sul
e Sudeste (PINHO e PEREIRA., 2001).

A peconha das serpentes género Micrurus apresentam neurotoxinas, sendo essas
moléculas caracterizadas por reduzido peso molecular que sao velozmente absorvidas e
distribuidas para todo o corpo, o que explica a velocidade do aparecimento dos sintomas
do envenenamento. Estd peconha produz um bloqueio neuromuscular pds-sinaptico, uma
vez que compete com os receptores colinérgicos da acetilcolina, acarretando paralisia
muscular.

Os sintomas podem surgir, rapidamente, em até 1 hora pds-trauma. Recomenda-
se a observacao clinica do acidentado por 24 horas, pois ha relatos de aparecimento
tardio dos sintomas e sinais (MINISTERIO DA SAUDE, 2007). O quadro clinico pode-se
ser descrito por uma atenuada dor local, seguida de uma parestesia, podendo evoluir
para uma progressao proximal. Os sintomas sistémicos incluem vémitos, oftalmoplegia,
ptose palpebral, astenia progressiva e o surgimento da facies miasténica ou neurotoxica.
O paciente também pode apresentar um quadro de mialgia local ou geral, objecao para
permanecer em pé (posicao ereta) e disfagia (devido ao bloqueio muscular do véu palatino).
A paralisia flacida dos musculos da respiracao resulta em complicagdes na ventilacéo, o
que pode gerar uma insuficiéncia respiratdria aguda e apnéia.

Os acidentes elapidicos séo classificados como muito grave, sendo capaz de gerar o
Obito do paciente em um curto periodo de tempo. O tratamento geral é baseado em uma
hidratac&o vigorosa, cuidados gerais no lugar da picada, antibioticoterapia, se o médico
julgar necessario, e uma apropriada assisténcia ventilatéria (PINHO e PEREIRA, 2001).

O tratamento especifico é realizado por meio do fornecimento, por via EV, do soro
antielapidico (SAE). Vale salientar que os pacientes que apresentarem sintomas clinicos
sao classificados como potencialmente grave e devem receber os devidos cuidados
(PINHO e PEREIRA, 2001). As ampolas devem ser administradas previamente ao uso
de prometazina 50mg IM e hidrocortisona 100mg EV, 15 a 20 minutos antes (COSTA,
2017). O prognéstico é favoravel, mesmo nos casos graves, desde que haja atendimento
adequado quanto & soroterapia e assisténcia ventilatoria (MINISTERIO DA SAUDE, 2007).

41 CONSIDERAGCOES FINAIS
Os envenenamentos com cobras sdo uma realidade comum no pais, estando
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entre os acidentes por animais peconhentos mais prevalentes. Apesar disso, ainda sao
subnotificados e muitos profissionais de salde ndo possuem na sua formacdo uma
explanacéo profunda sobre a biologia e agao toxica destes animais. Durante o atendimento
ao paciente vitima deste tipo de acidente & importante identificar a espécie peconhenta
responsavel pelo ataque, pois viabilizaria a escolher do melhor tratamento, principalmente
na definicdo do soro antiofidico especifico. Além disso, a falta de informagcdes sobre a
sintomatologia de um acidente com serpentes, podendo levar a um erro médico que
resulte no Obito do paciente. Nesse contexto, um quadro clinico de um paciente que
inicialmente possa estar estavel, se receber erroneamente alta, pode em poucas horas
evoluir irremediavelmente, levando ao 6bito. E primordial a realizagédo de mais pesquisas
e publicacdes nesta tematica, que possam contribuir para mitigar esse déficit da formacao
médica, proporcionado uma nova visao médica no cuidado com o paciente que sofreu um
acidente ofidico.
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RESUMO: Introducéo: Os cigarros eletronicos
tém se tornado cada vez mais comuns entre a
populacédo. Entretanto, o seu uso é bastante
discutido em relacdo aos seus beneficios e
maleficios e se ha possibilidade de utiliza-lo
como uma alternativa de substituir o cigarro
comum. Os E-cig utilizam-se de substancias
gue modificam o sabor, tornando-o cada vez
mais atrativo e aumentando exponencialmente
o risco de tabagismo sobretudo entre os jovens.
Objetivo: Analisar a fisiopatologia do cigarro
eletrbnico e suas consequéncias decorrentes
do uso indiscriminado. Metodologia: Trata-se
de uma revisado sistematica, nos quais foram
realizadasbuscasnasseguintesbasesdedados:
Journal of the American Medical Association,
Scielo e Lilacs. Foram considerados critérios
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de inclus&o: artigos que apresentassem relagdo entre uso indiscriminado do e-cigarro e
alterac6es no trato respiratério e fossem publicados no periodo de 2009 -2020, utilizando
a estratégia de busca: “Electronic Cigarettes” AND “Respiratory Infection” AND “Electronic
Nicotine Delivery System”. Resultados: Foram revisados em sua totalidade 93 artigos, dos
quais os 30 mais relevantes foram selecionados para compor o estudo em questao. Estudos
demonstram que tanto o consumo ocasional como o consumo diario de cigarro eletrénico
estdo associados com aumento no risco de infeccbes e alteracées no trato respiratorio.
Seu uso promove aumento do ritmo e da contratilidade cardiaca, promove vasoconstricao
cutanea e coronariana e aumenta a pressao arterial. Conclusao: O uso em curto prazo do
cigarro eletrénico ocasiona altera¢des significativas no trato respiratério, além de ser uma
comprovada porta de entrada para o tabagismo.

PALAVRAS-CHAVE: Cigarro Eletrénico. Infeccao respiratéria. Sistema Eletronico de Entrega
de Nicotina.

INDISCRIMINATE USE OF THE ELECTRONIC CIGARETTE AND ITS HARM TO THE
RESPIRATORY SYSTEM

ABSTRACT: Introduction: Electronic cigarettes are becoming very common amongst the
population. However, its use is widely debated regarding the pros and cons, and whether or
not it could be used as an alternative for the regular cigarettes. The E-cig uses substances that
modify the flavor, making it more attractive and exponentially increasing the risk of smoking
addiction, especially among teenagers. Objective: Analyze the physiopathology caused by
the electronic cigarettes and the consequences created by indiscriminate use. Methodology:
This systematic review was done by screening literature on the following databases: Journal
of the American Medical Association, Scielo and Lilacs. The keywords used were Electronic
Cigarettes, Respiratory Infection and Electronic Nicotine Delivery System. The articles
that showed a relationship between the indiscriminate use of e-cigars and changes in the
respiratory tract published in the years of 2009 to 2020 were used. Results: It was done the
full-text screening of 93 articles. Among these studies, a total of 30 articles were included in
the final review. Studies show that both ocasional and daily electronic cigarette consumption
increases the risk of infection and changes in the respiratory tract. Its use provokes a higher
heart rate, increases heart contractility and arterial pressure in blood vessels and heart
coronaries. Conclusion: The short term use of the electronic cigarettes leads to notable
changes in the respiratory tract, in addition to being an evidenced port of entry to smoking.
KEY-WORDS: Electronic Cigarettes. Respiratory Infection. Nicotine Delivery Electronic
System.
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11 INTRODUCAO

Os cigarros eletronicos (CE) ou E-cig tém se tornado cada vez mais comum entre
a populacéo. Entretanto, o seu uso é bastante discutido em relacédo aos seus beneficios
e maleficios e se ha possibilidade de utiliza-lo como uma alternativa de substituir o
cigarro comum (SANTOS, 2018; LLAMBI,2020). Com o surgimento de politicas publicas
no Brasil objetivando aumento de informacdes referente aos prejuizos do consumo dos
cigarros convencionais, a proibicao de seu uso em locais fechados, a alta do preco e o
aumento de servigos de apoio a cessacéao, favoreceram para uma diminuic&o significativa
na prevaléncia de fumantes na populacdo. Devido a isso e com 0 avango tecnologico,
a industria do tabaco vem se modernizando como forma de atrair novos consumidores
(ALMEIDA, 2017). Os cigarros eletronicos utilizam-se de substancias que modificam o
sabor, tornando-o cada vez mais atrativo e aumentando exponencialmente o risco de
tabagismo sobretudo entre os jovens (SANTOS, 2018; LLAMBI,2020).

Os principais ingredientes de e-cigarro sao o propilenoglicol, nitrosaminas, dicetona,
produtos irritantes respiratorios e prejudiciais aos pulmdes. Além disso, a nicotina pode
ou nao esta presente em sua composicao. Quando ha sua presenca, efeitos adversos
como nauseas, tontura e vomito podem ser observados (CALLAHAN-LYON, 2014). No
produto em questédo, a nicotina é encontrada em sua forma liquida e depois de aquecida,
€ aspirada e liberada na forma de vapor (BALS, 2019). A mesma ¢é transportada para
as vias aéreas levando substancias prejudiciais aos seus usuarios. Assim, pode haver
a elevacao de estresse oxidativo, liberacdo de mediadores inflamatérios e modificacao
na funcéo endotelial, promovendo um aumento na taxa de risco referente as doencas
cardiovasculares (MOHEIMANI, 2017; SCHOLZ,2019).

Com o aquecimento da composi¢cao presente no cigarro eletrdénico, ocorrera a
vaporizacao do liquido dando origem a novas substancias que geralmente sao: formaldeido,
acetaldeido e acroleinas. Vale ressaltar, que essas substancias sdo encontradas em
maior quantidade nos cigarros tradicionais. Além dessas substancias ja citadas, também
podem ser encontradas o cromo, o niquel e o chumbo. Segundo a Agéncia Internacional
para Pesquisa em Cancer, todas essas substancias sao classificadas como cancerigenas
(JIMENEZ RUIZ,2014). Outro fatorimportante é a presenca de vitamina B12 na composicao
que pode acarretar um efeito tdxico vitaminico provocado pelo excesso de exposicao
(SULTAN, 2018).

2| OBJETIVOS

Analisar a fisiopatologia do cigarro eletronico e suas consequéncias decorrentes do
uso indiscriminado.
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3 | METODOS

Trata-se de uma revisdo sistematica, nos quais foram realizadas buscas nas
seguintes bases de dados: Journal of the American Medical Association, Lilacs e Scielo.
Foram considerados os seguintes critérios de inclusdo: artigos que apresentassem
relacdo entre uso indiscriminado do cigarro eletronico e alteracdes no trato respiratorio.
Considerando apenas estudos atuais, a busca abrangeu artigos publicado no periodo de
2009 - 2020, em lingua inglesa e portuguesa. Utilizando a estratégia de busca: “Electronic
Cigarettes” AND “Respiratory Infection” AND “Electronic Nicotine Delivery System”. Os
critérios de exclusao foram determinados através da leitura na integra do resumo dos
artigos selecionados, os que ndo apresentaram pesquisas e estudos condizentes com o
objetivo do trabalho foram descartados. Foram revisados em sua totalidade 93 artigos,
dos quais os 30 mais relevantes foram selecionados para compor o estudo em questéao.

4 | RESULTADOS E DISCUSSAO

O primeiro cigarro eletrénico foi desenvolvido e patenteado no ano de 1963 por Herbert
A. Gilbert. denominado de smokeless non-tabacco, nunca chegou a ser comercializado,
em razao da falta de tecnologia disponivel naquela época. J& no ano de 2003 na China,
um novo modelo de cigarro eletrénico foi desenvolvido. Conhecidos como Electronic
Nicotine Delivery Systems (Ends), e-cigarretes sdo 0os mais consumidos e populares nos
dias atuais. Representam um tipo de produto destinado a liberar a nicotina, provinda da
folha do tabaco, na forma de aerossol, sendo alguns comercializados também sem sua
presenca (GRANA, 2013).

Segundo Cavalcante (2017), cerca de 44% acreditavam que cigarros eletrénicos
eram menos perigosos do que cigarros convencionais. Isso mostra que ainda ha falta de
informacéo entre a populacéo, levando ao uso indiscriminado. Nesses cigarros eletrénicos,
a nicotina & submetida por um processo de remog¢éo de impurezas e de outras substéncias
quimicas presentes nas folhas de tabaco, o que significa teoricamente uma forma mais
limpa de nicotina, entretanto, na pratica, a maioria dos produtos disponiveis atualmente no
mercado ndo possuem um padrao de controle e mesmo os cartuchos ditos sem nicotina,
contém baixos niveis da mesma (INCA, 2016).

De acordo com Farsalinos (2014), pensando na inovacgao e na politica de reducao de
danos em consequéncia do uso de substéancias psicoativas foi criado o cigarro eletrénico,
afirmando que, apesar de produzir vapor semelhante a fumaca, ndo existe a combustao
responsavel por causar doencgas. Entretanto, a temperatura da vaporiza¢ao de resisténcia
dos e-cigarettes podem chegar ao patamar de 350° C. Essa temperatura se eleva o
bastante para ocasionar a inducéo de reagcdes quimicas e fisicas das solugcdes presentes
(em sua maioria agua, nicotina, aromatizantes, entre outros produtos), levando a criacao
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de novos compostos quimicos toxicos e cancerigenos ao organismo humano.

E importante ressaltar, que no atual cenario brasileiro a RESOLUCAO-RDC N° 46,
de 28 de agosto de 2009 proibe a comercializag&do, a importacao e a propaganda de
quaisquer dispositivos eletrbnicos para fumar, conhecidos como cigarro eletrénico. Fumar
€ um ato complexo que engloba os aspectos bioldgicos, ambientais e psicossociais (INCA,
2016).

A fisiopatologia relacionada ao uso a longo prazo do cigarro eletrénico ainda é pouco
conhecida. No entanto, ja se tem conhecimento referente as consequéncias prejudiciais
ocasionadas pela nicotina, que € considerada uma substancia psicoativa, pois estimula
o Sistema Nervoso Central (SNC) de duas formas. A primeira por via indireta, a mesma
se une aos neurotransmissores dos receptores nicotinicos acetilcolinérgicos (nAChRs),
liberando o glutamato (neurotransmissor excitatério) que tem a funcdo de liberar a
dopamina no sistema de recompensa. Logo apds a tragada, cerca de 25% da nicotina
alcanca esse sistema, provocando efeitos como, sensag¢éao de prazer, melhora da cognicéo,
maior comando em relacao ao estimulo e as emocgdes negativas, reducao do apetite e da
ansiedade (EINSTEIN, 2009; OMS, 2006).

Outra forma de ac&o da nicotina é inibindo o sistema &cido gama-aminobutirico
(GABA) que € um importante inibidor do sistema de recompensa e de outros sistemas
cerebrais. Ao fumar, a nicotina bloqueia o sistema GABA causando efeitos intensos e
duradouros de prazer e bem-estar. Devido a isso, gera uma memoria especifica e essas
sensacgdes de prazer conduzem 0O organismo a uma procura constante, provocando a
dependéncia de nicotina (EINSTEIN, 2009; OMS, 2006).

Ainalacao, ingestao ou o contato da pele com a nicotina pode ser bastante prejudicial,
principalmente nas criangas, jovens, idosos, nutrizes, gestantes e individuos com doenca
cardiaca. (WHO, 2009; BENEDETTO, 2016). Seu uso provoca elevacdo da pressao
arterial, do ritmo e da contratilidade cardiaca, além de causar vasoconstricdo cutanea
e coronariana. No entanto, ela diminui a sensibilidade a insulina e com isso pode piorar
os casos de diabetes (CAPONNETTO et al., 2012). Em caso de abstinéncia da nicotina,
o individuo pode apresentar irritabilidade, hostilidade, ansiedade, disforia, depresséo,
reducédo da frequéncia cardiaca e o aumento do apetite (EINSTEIN, 2009).

Outra substancia importante descrita na literatura € o 6xido nitrico que influencia
na fisiopatologia das doencas das vias aéreas relacionadas ao tabagismo. Isso esta
associado a inflamacgao eosinofilica e a hiperreatividade bronquica e ele é considerado
um marcador de estresse oxidativo. Com isso, 0 uso do cigarro eletrénico pode causar
alteracbes pulmonares a curto prazo (WORKSHOP, 2006; BENEDETTO, 2016).

Estudos afirmam que o uso diério e ocasional de cigarro eletrOnico esta relacionado
com o elevado risco de infarto agudo do miocardio (BHATTA at el, 2019; ALZAHRANI,
2018). Ainda em relacdo a esse risco, observou-se que o0 uso do cigarro eletrénico é
semelhante ao uso do convencional e além disso, o uso simultaneamente deles, gera
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diversos prejuizos (BHATTA at el, 2019).

A Food and Drug Administration (FDA) divulgou a ocorréncia de efeitos adversos
entre os fumantes. De 49 casos, 41 foram considerados leves apresentando cefaleia
e tosse, enquanto os outros oito casos foram classificados como graves, englobando
pneumonia e dor toracica (CHEN, 2013). Outros estudos mostraram que tabagistas
utilizaram o cigarro eletrénico por 6 ou 12 meses e apresentaram tosse, cefaleia e irritacéao
na boca e garganta (POLOSA, CAPONNETTO 2011; CAPONNETTO, AUDITORE, 2013;
CAPONNETTO, CAMPAGNA, 2013; POLOSA, MORJARIA, 2014).

Em consonancia com o estudo de Mac Donald & Middlekauff (2019), evidenciaram
que o uso de cigarros eletrdnicos com nicotina, comparado com o uso do cigarro
convencional, provoca o aumento da inflamacao e o stress oxidativo e consequentemente
podera levar a aterosclerose. Tais autores também realizam essa comparag¢ao em relacao
a trombogénese e relataram que os dados ainda s&o escassos, porém indicaram que o
uso constante do cigarro eletrénico pode elevar a agregacao das plaquetas e o risco de
trombose. Por fim, outro fator avaliado foi referente ao potencial de indugcao de arritmias
cardiacas, decorrentes do uso ocasionado pelo cigarro convencional, como também pelo
cigarro eletrénico. Ambos sdo responsaveis por gerar variacbes na frequéncia cardiaca,
além de aumentar o risco cardiovascular em individuos com e sem patologia cardiaca ja
diagnosticada.

Segundo Eriksen et al. (2012), 6 milhées de pessoas vao a dbito por ano devido as
consequéncias que o tabagismo provoca. Se nao houver acdes contra isso, estima-se
que em 2030 o numero de 6bitos ultrapasse 8 milhées ao ano. Atualmente no Brasil, 428
pessoas morrem por dia em razdo da dependéncia de nicotina. Estima-se que R$ 56,9
bilhdes sao perdidos a cada ano devido a despesas médicas e reducao de produtividade, e
156.216 mortes anuais (FIOCRUZ, 2019). Para melhorar essa estatistica e outros fatores
ja existentes, a industria comecgou a valorizar ainda mais a produc¢éo do cigarro eletrénico,
com o objetivo de proporcionar mais beneficios a saude. Entretanto, a literatura e o estudo

em questao demonstram o quanto o cigarro eletrénico pode ser prejudicial a saude.

51 CONCLUSAO

Embora os estudos cientificos da area contemplada serem limitados em relacao
a fisiopatologia, fica evidente que a utilizacdo do cigarro eletrénico traz consequéncias
prejudiciais a saude dos individuos, seja a curto ou a longo prazo. Apesar da proibicdo
da comercializagcdo, importacdo e propaganda no Brasil o consumo do cigarro eletrénico
€ mais um desafio a ser enfrentado pelas politicas publicas de controle do tabagismo.
Dados do Projeto Internacional de Avaliacéo das Politicas de Controle do Tabaco (Projeto
ITC) Brasil revelam que 40% dos fumantes brasileiros identificam os cigarros eletrénicos

como uma alternativa e 30% ja experimentaram o produto.
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RESUMO: ADoencade Chagas (DC) é causada
pela infeccdo do protozoario Trypanosoma
cruzi e transmitida aos seres humanos através
das fezes de insetos sugadores de sangue
infectados ou por mecanismos nao-vetoriais,
como transplante de 0rgaos, transfuséo
sanguinea, transmissdo acidental, congénita
e oral. O T. cruzi pode persistir em 6rgaos de
pacientes chagasicos cronicos, principalmente
no coracdo, trato gastrointestinal e gléndulas
suprarrenais e isso afeta diretamente o
transplante dessas estruturas. Foi realizado
um estudo de revisdo bibliografica através
da literatura online no banco de dados do
Ministério da Saude do Brasil, Biblioteca
Virtual em Saude e Public Medline, no periodo
de 2010 a 2020. As taxas de transmisséao de
um doador infectado para um receptor variam
de 10% a 20%, com o risco de transmisséo
do Trypanosoma cruzi ser mais significativo
no transplante cardiaco em comparagcdo ao
transplante de figado ou rim. Apesar do risco de
infeccdo, os individuos com sorologia positiva
ou inconclusiva para DC podem doar 6rgaos,
incluindo rins, pancreas, figado e pulmdes,
a critério do paciente e a equipe do centro
de transplante. Assim, indicada a cirurgia de
transplante e de acordo com a equipe médica

podem ser adotadas duas alternativas, sendo a
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primeira medicar o paciente doador com imidazoélico durante dez dias prévios a operacao e a
segunda monitorar o paciente receptor com exames clinicos, parasitolégicos e sorologicos.
Destarte, o transplante de 6rgaos solidos de doadores infectados por Trypanosoma cruzi
para receptores soronegativos torna-se uma alternativa diante da escassez de 6rgaos para
o0 uso em transplante, sendo importante um consenso entre equipe médica e o paciente
receptor.

PALAVRAS-CHAVE: Chagas, Transplante, Trypanosoma cruzi

ABSTRACT: Chagas’ disease (CD) is caused by the infection of the protozoan Trypanosoma
cruzi and transmitted to humans through the feces of infected blood-sucking insects or by non-
vector mechanisms, such as organ transplantation, blood transfusion, accidental, congenital
transmission. and oral. T. cruzi can persist in organs of chronic chagasic patients, mainly in
the heart, gastrointestinal tract and adrenal glands and this directly affects the transplantation
of these structures. A bibliographic review study was carried out through the online literature
in the database of the Ministry of Health of Brazil, Virtual Health Library and Public Medline,
in the period from 2010 to 2020. The rates of transmission from an infected donor to a
recipient vary from 10% to 20%, with the risk of transmission of Trypanosoma cruzi being
more significant in heart transplantation compared to liver or kidney transplantation. Despite
the risk of infection, individuals with positive or inconclusive CD serology can donate organs,
including kidneys, pancreas, liver and lungs, at the discretion of the patient and the transplant
center staff. Thus, transplant surgery is indicated and, according to the medical team, two
alternatives can be adopted, the first being to medicate the donor patient with imidazole for
ten days prior to the operation and the second to monitor the recipient patient with clinical,
parasitological and serological exams. Thus, the transplantation of solid organs from donors
infected with Trypanosoma cruzi to seronegative recipients becomes an alternative due to the
scarcity of organs for use in transplantation, a consensus between the medical team and the
recipient patient being importante.

KEYWORDS: Chagas, Transplantation, Trypanosoma cruzi

11 INTRODUCAO

A Doencga de Chagas (DC), conhecida também como tripanossomiase americana,
endémica nas Américas, € causada pela infeccdo do protozoario Trypanosoma cruzi
e transmitido aos seres humanos através das fezes de insetos sugadores de sangue
infectados ou ocasionalmente por mecanismos nao-vetoriais, como transplante de
orgaos, transfusdo sanguinea, transmissao acidental, congénita e oral. Embora o nUmero
de novas infec¢bes tenha diminuido, a prevaléncia da doenca permanece alta devido a
natureza crdnica da infec¢ao pelo organismo causador (KRANSDORF, 2014). Estima-se
qgue 10 milhdes de pessoas estejam infectadas em todo o mundo. Haja vista que, anos
ou décadas ap06s o contato com o protozoario, aproximadamente 30% desses individuos
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podem chegar ao desenvolvimento da forma crénica sintomatica. O quadro crénico da
doenca é caracterizado por arritmias cardiacas, insuficiéncia cardiaca progressiva e/ou
dilatacdo segmentar do trato gastrointestinal, particularmente megaeséfago ou megacolon
(BENVENUTI, 2017). Por outro lado, a forma aguda da Doenga de Chagas, com elevada
carga parasitaria no sangue e parasitismo sistémico do tecido, apresenta normalmente
um quadro assintomatico ou sintomas pouco especificos em adultos, entretanto a
manifestacéo em criangas pode decorrer com febre, esplenomegalia hepatica e miocardite
(MCCORMACK,2012).

Os parasitas do Trypanosoma cruzi podem persistir em 6rgados de pacientes
chagasicos cronicos, principalmente no coracéo, trato gastrointestinal e glandulas
suprarrenais. Isso afeta diretamente o transplante dessas estruturas, tendo em vista que a
taxa e a carga de persisténcia parasitaria sdo desconhecidas. Nesse sentido, o transplante
de 6rgaos de doadores infectados com T. cruzi é frequentemente evitado devido ao risco
de transmissdo da doenca (BENVENUTI, 2017). Entretanto a escassez de doadores de
6rgaos adequados e sem enfermidades para transplantes estimulou o uso de doadores
de 6rgéos com infecgbes transmissiveis, como a doenca de Chagas, para receptores néo
infectados (BASILE, 2011). Os critérios e contraindica¢des para a triagem dos pacientes
gue serdo submetidos ao transplante em pacientes com doenca s&o equivalentes aos
utilizados para pacientes sem doenca de Chagas. Apesar disso, ha ressalvas em relacéo
ao megaesdfago chagasico ou megacdlon, que podem ser considerados contraindicacdes
(BACAL,2010).

Aceitar ou ndo um 6rgéo com sorologia positiva para T. cruzi € uma questao cautelosa
uma vez que ha possibilidade de transmisséo da doenga a um receptor imunossuprimido
cujo tratamento pode gerar efeitos colaterais. Em contrapartida, negar o recebimento de
6rgaos ou tecidos uteis ou vitais para os enfermos pode ser considerada antiética e
comprometedora para vida do paciente, principalmente se nao houver outras possibilidades
e se houver meios disponiveis para avaliar e monitorar o impacto potencial do T. cruzi no
receptor (PINAZO, 2011).

Em paises ndo endémicos, a falha na identificacdo da Doenca de Chagas antes
do transplante cardiaco e a inexperiéncia com o manejo especializado necessario para
esses pacientes levou a reativacdo de diversos casos ap0s a realizagao do procedimento
de transplante (KRANSDORF, 2014). Embora exista experiéncia no transplante renal, os
casos de transplantes hepaticos bem-sucedidos sdo poucos (RASSI., 2010). Dessa forma,
€ necessario um protocolo estruturado para permitir 0 monitoramento clinico e laboratorial
e a possivel reativacéo do Trypanosoma cruzi. Com isso em perspectivas, dados recentes
indicam que a observacado em laboratério do sangue periférico com o teste de reacdo em
cadeia da polimerase (PCR) pode identificar a reativacédo antes do inicio dos sintomas e
consequentemente previne lesdes do aloenxerto (KRANSDOREF et al., 2014).

Neste contexto, tendo em vista a relevancia da Doenca de Chagas nos mais diversos
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ambitos da saude, a presente pesquisa tem por objetivo descrever os aspectos clinicos e
terapéuticos desta enfermidade em relagcéo ao processo de doag¢éao de érgaos de pacientes
chagasicos para receptores nao infectados no pais e no mundo.

2| METODOLOGIA

Foi realizado um estudo de revisao bibliografica através da literatura online disponivel
no banco de dados do Ministério da Saude do Brasil, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e
Public Medline (PUBMED).

Na pesquisa, foram utilizados os descritores “Doenca de Chagas”, “Transplante de
Orgéos” “Prognéstico”, analisando publicacées realizadas no periodo de 2010 a 2020.
No cruzamento das palavras, foi utilizada a expresséo booleana “AND” (insercao de duas
palavras). Os seguintes critérios de inclusdo foram adotados: (a) artigos publicados nos
idiomas inglés, espanhol ou portugués; (b) artigos completos e disponiveis na integra;
(c) abordavam o tema central da pesquisa, com enfoque em humanos. Como critérios de
exclusdo foram excluidos relatos de casos, revisdes de literatura, comentarios, cartas ao
editor e aqueles que nao abordavam o objeto de estudo da pesquisa.

A pesquisa foi realizada usando os filtros para titulo, resumo e assunto. Cada
artigo do banco de dados foi lido na integra e suas informacdes foram dispostas em
uma planilha, incluindo ano de publicacao, autores, base de dados e revista ou jornal
no qual foi publicado. Os dados foram compilados no programa computacional Microsoft
Office Excel e as informacbes analisadas correlacionando os parametros estudados.
O processo de sintese dos dados foi realizado por meio de uma anélise descritiva dos
estudos selecionados, sendo o produto da analise apresentado de forma discursiva.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Do total 104 estudos analisados, foram selecionados 18 artigos que apresentavam
a tematica central da pesquisa. O transplante de 6rgdos de doadores infectados com
Trypanosoma cruzi € mais frequentemente evitado devido ao risco de transmissao da
doenca, embora os fatores de risco para transmissdo ndo sejam bem identificados
(COSTA, 2018). Atualmente, o transplante cardiaco de doadores soropositivos para T.
cruzindo é recomendado devido ao maior risco de transmisséo e tropismo do protozoario
(COREY, 2017). Estudos relataram a presenca de formas amastigotas em varios 6rgéos
(Figura 1), incluindo aqueles para os quais o parasita hao possui um tropismo natural.
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Figura 1. Formas amastigotas intracelular do Trypanosoma cruzi.

Fonte: http://chagas.fiocruz.br/organizacao-estrutural/

O transplante de érgaos representa uma via de transmissédo alternativa para a
Doenca de Chagas (DC) facilitada pela terapia imunossupressora necessaria para 0s
receptores de transplante. As taxas de transmissdo de um doador infectado para um
receptor variam de 10% a 20%, onde o risco de transmisséao do Trypanosoma cruzi pode
ser mais significativo no transplante cardiaco em comparagéao ao transplante de figado ou
rim (COSTA, 2018).

No Brasil, todos os doadores de 6rgaos sédo testados quanto a infeccédo por T.
cruzino momento da aquisicdo dos 6rgéos. Os testes sorologicos estdao prontamente
e amplamente disponiveis (CASADEI, 2010). Apesar do possivel risco de infecgcao, o
Comité de Doacéo e Transplante de Associagao Brasileira de Medicina Intensiva declarou
que individuos com sorologia positiva ou inconclusiva para DC podem doar érgaos,
incluindo rins, pancreas, figado e pulmdes, a critério do paciente e a equipe do centro
de transplante (Costa,2018). Com base em algumas investigacdes, a probabilidade de
transmissao parece variar de acordo com o tipo de 6rgdo. Os tipos de 6rgéos transplantados
associados a infeccéo incluiram coragéo (3/4; 75%), figado (2/10; 20%), rim (2/15; 13%),
figado-rim combinado (0/1; 0%), pancreas renal combinado (1/1; 100%) e pulmao bilateral
(1/1; 100%) (HUPRIKAR, 2013).

Os transplantes de 6rgdos de pacientes positivos para o T. cruzi comega a ser
necessario, visto que a escassez de doadores de 6rgaos adequados e sem enfermidades
estimulou o uso de doadores com infec¢des transmissiveis (BASILE, 2011). Dessa forma,
transplantes de 6rgdos com infecgbes transmissiveis como a Doenca de Chagas em
receptores ndo infectados se torna uma possibilidade (RODRIGUEZ-GUARDADO, 2015).
Mais especificamente sobre o transplante hepatico, o aumento da taxa de mortalidade
nas listas de espera de figado em todo o mundo desencadeou 0 uso de estratégias

inovadoras para aumentar a quantidade de figados disponiveis para doag¢édo. Entretanto,
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a maioria dos programas de transplante de figado descarta esses 6rgaos para receptores
nao infectados, alertados pelo risco de transmissao da DC (MCCORMACK et al., 2012).

Em estudo realizado no estado do Ceara sobre a prevaléncia de Doencga de Chagas
em potenciais doadores de 6rgaos, o numero de testes sorologicos para DC realizados
a cada ano aumentou durante o periodo de 6 anos. Um total de 27 (1,2%) doadores em
potencial com sorologia positiva para DC e dois (0,1%) tiveram resultados inconclusivos.
A prevaléncia de DC entre potenciais doadores variou entre 0,9 e 1,6%. No geral, 2014
registrou 0 maior numero de casos positivos (n = 8; 1,5%) e 2010 o mais baixo (n = 1;
1,0%). Conforme demonstrado na Tabela 1, os 6rgaos desses individuos foram rejeitados
devido a sua sorologia reativa para esta doenca (COSTA, 2018).

Ano Testes sorolégicos Positivo Indeterminado Prevaléncia (%)
2010 104 1 00 1.0
2011 349 5 00 14
2012 393 4 00 1.0
2013 466 3 1 0,9
2014 523 8 00 1.5
2015 451 6 1 1.6
Total 2.286 27 2 1.3

Tabela 1. Prevaléncia da Doenca de Chagas em potenciais doadores de 6rgéos no estado do Ceara no
periodo de 2010 a 2015.

Fonte: COSTA (2018)

Nos Estados Unidos daAmeérica, 14 casos de transmisséo de DC foram documentados,
todos através de doacéao de 6rgaos de doadores falecidos. A transmissao ocorreu em 9/32
(28,1%) dos pacientes transplantados e a proporcéo de infeccao por Trypanosoma cruzi
do paciente receptor ap6s o transplante foi de 75% para o coragao, 13% para o rim e 20%
para o figado (BENVENUTI, 2017). Essa taxa de transmissao foi semelhante a de um
estudo realizado na Argentina, no qual foram documentados 9 transplantes de figado de
paciente doador falecido com sorologia positiva para T. cruzi para receptor sem terapia
profilatica. Nesse estudo, realizou-se o acompanhamento dos pacientes um periodo
de 1 ano, revelando uma taxa de transmisséo de 22% (2/9), onde apenas dois deles
desenvolveram testes sorologicos positivos, sem a presenca de sintomas, nos primeiros
quatro meses apoOs o transplante. Apos tratamento com benznidazol por via oral por 60
dias, nenhum dos 2 receptores anteriormente soropositivos para T. cruzi apresentaram
recorréncia da parasitemia ou sinais clinicos atribuiveis a DC (MCCORMACK, 2012).
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O rrisco de reativacao em receptores cronicamente infectados é maior no primeiro ano
apos o transplante e subsequentemente com intensificagcdo da imunossupresséao (PINAZO,
2011). Entre os receptores de transplante, essa reativacéo da infec¢cdo por Trypanosoma
cruzi pode levar a miocardite aguda, meningoencefalite aguda e manifestagbes
dermatoldgicas associadas ao uso de corticosterdides em altas doses ou outros agentes
imunossupressores, utilizados durante o transplante de 6rgéos sélidos (GOMEZ-P, 2014).
Essas manifestacbes clinicas graves, como miocardite ou encefalite sdo acompanhadas
de alta morbimortalidade, porém raramente sao identificadas (RODRIGUEZ-GUARDADO,
2015).

Existem duas alternativas que podem ser adotadas na cirurgia de transplante de
orgaos. A primeira é tratar o paciente doador com imidazélico por um periodo de dez dias
antes do procedimento cirurgico; e a segunda é fazer a monitoria do paciente receptor
com exames clinicos, parasitoldgicos e sorologicos (DIAS, 2011). Os testes devem ser
realizados a cada 2 meses até 1 ano apds o transplante e, posteriormente, a cada 6
meses, enquanto a imunossupressao persistir (COSTA, 2018). Amostras adicionais devem
ser examinadas em caso de febre ou sintomas de rejeicdo, ndo sendo recomendado o
tratamento profilatico antitripanossémico (HONG, 2011).

Os dois medicamentos utilizados para a Doeng¢a de Chagas sédo o benznidazol e
nifurtimox, que podem ocasionar efeitos colaterais graves. O benznidazol frequentemente
induz erupgdo cutdnea, neurotoxicidade e distarbios gastrointestinais e, menos
comumente, supressdao da medula 6ssea e toxicidade hepatica. Essa condicao sugere
0 nao uso do benznidazol como profilatico em pacientes transplantados (MCCORMACK
et al., 2012). Caso haja a deteccdo de infeccédo do receptor por Trypanosoma cruzi, a
qualquer momento, deve ser instituido o tratamento com benznidazol (primeira linha)
ou nifurtimox (segunda linha) (HONG, 2011). A reativacdo e a infeccdo primaria podem
apresentar quadros semelhantes, entretanto na reativagao ocorre um aumento na carga
parasitaria, através do RT-PCR, permitindo uma identificacdo precoce da parasitemia. Se
ocorrer transmissao ou reativacéo, os testes devem ser realizados semanalmente durante
o tratamento, até que pelo menos 2 resultados negativos sejam obtidos (PINAZO, 2011).

Um estudo no realizado no estado do Ceara revelou que 79,3% do perfil dos doadores
de 6rgaos com sorologia reativa para o T. cruzi eram do sexo masculino, 51,8% tinham
idade entre 41 e 60 anos e 65,5% residiam no interior do estado. A principal causa de
morte dos doadores foi o Acidente Vascular Cerebral com 37,9%, sendo que 21 doadores
apresentavam resultados positivos ou inconclusivos para pelo menos uma outra infecgao
(Tabela 2).
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Variavel Grupo Numero Percentagem

feminino 6 20,7
Sexo
masculino 23 79.3
18 -40 7 24,1
Idade ( anos ) 41-60 15 51,8
z 60 7 241
Campo 19 65,5
Origem
Fortaleza 10 34.5
AVC- Hemorragico 11 37,9
AVC- Isquémico 7 241
Causa da morte TCE - Agressao fisica 1 3.4
TCE - Acidente de transito 7 24 .1
TCE - outras causas 3 10,3
citomegalovirus IgG 21 72,4
hepatite B 6 20,7
Coinfecgéo *
Hepatite C 5 17.2
toxoplasmose IgG 17 58,6

Tabela 2. Perfil de potenciais doadores de 6rgaos que apresentam sorologia reativa para doenga de
Chagas no estado do Ceara no periodo de 2010 a 2015.

AVC: acidente vascular cerebral; TCE: traumatismo cranioencefélico; IgG: imunoglobulina G.

* Cada paciente pode ter mais de uma coinfecgao.
Fonte: COSTA (2018). Adaptado

O diagnoéstico da reativacdo pode ser alcancado por testes parasitologicos
diretos, preferencialmente pelo método Strout. Além disso, todas as amostras de tecido
disponiveis, incluindo bidpsias endomiocérdicas protocolares, devem ser avaliadas quanto
a presenca de ninhos de amastigotas. Os testes baseados em PCR podem revelar-se
benéficos, permitindo um diagnostico precoce. No entanto, a sorologia ndo tem utilidade
no diagnostico da reativacao (CASADEI, 2010).

Resultados positivos de xenodiagnostico, hemocultura ou PCR nao implicam
necessariamente reativacdo, pois pode ocorrer parasitemia de baixo nivel assintoméatica
em doencas crénicas. Por outro lado, em pacientes com suspeita clinica, um esfregaco
de sangue negativo ndo exclui a possibilidade de doenga aguda ou reativagcdo. Em
pacientes imunossuprimidos, uma parasitemia muito alta detectada por hemoculturas ou
por xenodiagndstico mostrou ser um fator de risco para reativacao. Ha diferentes métodos

diagnodsticos para as fases aguda, crénica e de reativacédo (Figura 2), métodos como
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0 exame parasitologico direto (Strout, extragdo da camada leucoplaquetaria, esfregaco
de sangue) no sangue periférico, fluido espinhal ou pericardico, exame histopatoldgico
de amostras de bidpsia e testes moleculares sdo amplamente utilizados, enquanto
métodos parasitologicos indiretos, como xenodiagnéstico e hemocultura, séo trabalhosos
e demorados (LATTES, 2014).

Fase aguda Fase crénica Reativacao
o
o
£
v
o
=
=
o
R
£
-§ Soroconvers3o Soropositivo (1gG) Soropositivo (1gG)
- (IgM + 1gG) Baixa parasitemia Alta parasitemia
[}
Z . . Detecgdo indireta de T. Deteccdo direta de T. cruzi
= Alta parasitemia R . .
o ) cruzi por: no sangue, fluidos e tecidos
Detecgdo direta do . cruzi v Cultura sanguinea: 60% Niveis altos de PCR
no sangue (QBC, Strout ou o .
. . de positividade quantitativa
teste do micro-hematocrino), 3 o N
fluidos e tecidos. v’ Xenodiagnostico: > 50% Métodos indiretos: ndo
de positividade devem ser usados como
v PCR' qualitativa: 45 - Unico critério para

95% de positividade dlagnostu?o. de reativagao
assintomatica
'PCR: Polymerase Chain Reaction - PCR

ou Reagdo em cadeia da polimerase - RCP

Figura 2. Diagnéstico da Doenca de Chagas nas fases aguda, crbnica e reativagéao.

Linha vermelha: niveis de parasitemia do T. cruzi.
Fonte: PIERROTI (2018)

ADoencade Chagas cronica é definida como epidemiologicamente e sorologicamente
positivas ao utilizar pelo menos 2 métodos sorolégicos. As técnicas soroldgicas
convencionais sdo o ensaio de imunoabsorcdo enzimatica (ELISA), imunofluorescéncia
indireta e hemaglutinagédo indireta. No caso de sorologia inconclusiva (ou seja, um
teste positivo e um negativo), é necessario um terceiro teste. Resultados sorologicos
inconclusivos podem ser confirmados por PCR, que pode detectar baixa parasitemia
em pacientes cronicos. A PCR néao deve ser usada como teste de triagem em pacientes
crénicos. Entretanto, como sua sensibilidade varia entre 50% e 90% na fase crbénica devido
a parasitemia intermitente, um resultado negativo da PCR né&o exclui a possibilidade de
DC (PIERROTTI, 2018).

41 CONSIDERAGCOES FINAIS
Devido a sua alta prevaléncia em pessoas nascidas ou que viveram em paises
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endémicos da doenca de Chagas e sua alta transmissibilidade com transplante de 6rgéos,
a infeccao crénica por Trypanosoma cruzi continua sendo uma questdo extremamente
importante no transplante de érgaos sélidos. O transplante de érgaos sélidos de doadores
infectados pelo parasita para receptores soronegativos torna-se uma alternativa diante
da escassez de 6rgaos para o uso em transplante, sendo importante um consenso entre
equipe médica preparada e receptor.
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RESUMO: O
Total Congénito (BAVTC) consiste em uma

Bloqueio  Atrioventricular
patologia rara, definido quando ha bradicardia
e dissociacéo atrioventricular. O BAVTC pode
ser secundario a processos imunoldgicos,
cardiopatias congénitas ou idiopatico. O quadro
clinico é variavel, podendo ser assintomatico e
até mesmo manifestar-se como morte subita.
O diagnostico € fundamental para prevenirmos
complicagdes, como evolugdo para insuficiéncia
cardiaca ou morte subita.

PALAVRAS-CHAVE:Bloqueio Atrioventricular
Morte

Congénito; Insuficiéncia Cardiaca;

Subita.

ABNORMAL CARDIAC CONDUCTION OF
RARE CONGENITAL NATURE

ABSTRACT: The Congenital
Atrioventricular Block (CCAB) consists of a

Complete

rare pathology, defined as a bradycardia and
an atrioventricular dissociation. The CCAB may
be secondary of immune processes, congenital
or idiopathic heart diseases. The clinical
manifestations vary as an asymptomatic case
or even as a sudden death. The diagnosis is
crucial to prevent complications, as the progress
to a heart failure or to a sudden death.

KEYWORDS:Congenital atrioventricular block;
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Heart Failure; SuddenDeath.

11 INTRODUCAO

Bloqueio Atrioventricular (BAV) € uma anormalidade de condug¢do com atraso ou
interrupcao da transmissao dos impulsos elétricos atriais para os ventriculos e bradicardia’.
Classifica-se em BAV de 1°, 2° e 3° grau. BAV 3° grau ou BAV total é quando nenhum
impulso atrial € conduzido para os ventriculos, havendo dissociagdo atrioventricular
total*, sendo normalmente adquirido. Quando congénito é patologia rara, com incidéncia
de 1/22.000 nascidos vivos'. O BAVT congénito (BAVTC) pode ocorrer por anticorpos
autoimunes, anormalidades estruturais por cardiopatias congénitas ou ser classificado
como idiopatico, situacdo a qualndao ha mediadores autoimunes e a morfologia cardiaca

é normal.

2| OBJETIVO

Relatar caso de BAVTC em jovem assintomatico, condi¢ao rara, que ha maior risco
de intolerancia ao exercicio, Insuficiéncia Cardiaca por mecanismos compensatérios que

geram hipertrofia ventricular para elevar o débito cardiaco, e morte subita.

31 RELATO DE CASO

Paciente de 17anos, masculino, previamente higido, com quadro gripal ha 3 dias,
negava histéria defebre, sincope ou dispneia. Eletrocardiograma (ECG) revela BAVT
e ritmo juncional acelerado. Em investigacdo, solicitou-se: Ecocardiografia — funcao
sistélica normal, funcdo diastdlica ndo avaliada por arritmia, dissociagcdo AV e ritmo
juncional; Radiografia de Térax — aumento de VD e AD; Teste Ergométrico — 1180metros
percorridos, sem sintomas, alteragdes eletrocardiogaficas e hemodinédmicas ou arritmias
desencadeadas por esforco, boa aptidao cardiorrespiratéria, NYHA I; Holter 24h — arritmia
ventricular ectopica rara, BAVT permanente e Bloqueio de Ramo Direito; RM Cardiaca
normal; Laboratoriais, incluindo CPK, normais, Sorologia para Chagas e anticorpos
autoimunes néo reagentes. Entdo, excluiu-se causa imune e estrutural, concluindo
diagnostico de BAVTC idiopatico. A conduta foi expectante, sem implantacao de MP no
momento e acompanhamento.

4 |1 DISCUSSAO

O quadro clinicodo BAVTC varia conforme idade, etiologia, frequéncia ventricular
de escape e funcéao ventricular, podendo ser assintomatico, como no caso elucidado, ou
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ter frequéncia cardiaca menor que a normalidade, acompanhada ou n&o de sintomas de
bradicardia, como intolerancia ao exercicio, pré sincope, sincope (Sindrome de Strokes-
Adams) ou morte subita®. O diagndstico € realizado com ECG, preferencialmente com 12
derivagdes, tornando necessaria investigacao etioldgica por meio de exames laboratoriais,
de imagem e testes funcionais, visto que a etiologia altera a conduta e o prognoéstico.

Embora a maioria dos casos de BAVTC seja diagnosticada na infancia recebendo
tratamento, ha raros casos diagnosticados tardiamente®. Somente com diagnostico pode-
se prevenir progressao para Insuficiéncia Cardiaca e morte subita. Entdo é imprescindivel
que em jovens com bradicardia, intolerancia ao exercicio, pré sincope ou sincope
considere-se BAVTC como diagnostico diferencial.
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RESUMO: O pseudotumor orbitario, também
conhecido como inflamacgao orbital idiopatica,
€ a uma doenca orbitaria benigna que pode
afetar qualquer estrutura da Orbita com
comprometimento focal a difuso. Representa
cerca de 4-6% das patologias orbitarias,

acometendo frequentemente adultos
entre 30 e 60 anos, sendo a terceira maior
causa de inflamacdes orbitarias. Devido
a inespecificidade de sua apresentacdo e
associacdo a outras afeccbes orbitarias, seu
diagnostico é de grande relevancia, pois

uma terapéutica assertiva precocemente
instituida afeta o prognéstico da doenca. Este

artigo relata o caso de um paciente atendido
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em um hospital de referéncia municipal na cidade de Sa&o Luis, Maranh&o.
PALAVRAS- CHAVE: Doenca Inflamatéria Orbital. Pseudotumor Inflamatério. Doenca
Orbital. Linfoma.

ORBITAL PSEUDOTUMOR: CASE REPORT

ABSTRACT: Orbital pseudotumor, also known as “idiopathic orbital inflammatory
syndrome”, is a benign condition that affects any orbital structure focal or diffusely. It
represents 4 — 6% of all the orbital pathologies, find most commonly in adults from 30 to
60 years-old, being the third major cause of orbital inflammations. Given its non-specific
manifestation and its connection with other illnesses of the orbit, the diagnosis is crucial
to ensure an early and assertive treatment that alters the course of the disease. This
article is a case report of a patient admitted in a hospital in S&o Luis city, Maranh&o, Brazil.
KEYWORDS: Orbital Inflammatory Disease. Inflammatory Pseudotumor. Orbital Disease.
Lymphoma.

11 INTRODUCAO

O pseudotumor orbitario, também conhecido como pseudotumor orbitario inflamatoério
ou inflamacao orbital idiopatica, foi descrito inicialmente em 1905 por Birch-Hirschfeld que
relatou o caso de uma sindrome orbital com impressao clinica neoplasica, benigna ou
maligna, na qual durante a exploragao cirurgica foi encontrado apenas tecido inflamatorio.
Desde entédo, o pseudotumor orbitario incluia qualquer lesdo inflamatéria orbitaria, até
mesmo as neoplasicas (BIRCH-HIRSCHFELD, 1905); (MOMBAERTS et al, 1996); (YUEN;
RUBIN, 2003).

Atualmente, com o0 avanco da medicina e maior conhecimento sobre a fisiopatologia
dessas doencas inflamatorias, a sua definicdo passou a restringir-se a uma inflamacao
orbitaria benigna idiopéatica que pode afetar qualquer estrutura da 6rbita, sem evidéncia de
causalocal ou sistémica especifica. O acometimento ocular varia desde o comprometimento
focal a difuso de tecidos especificos da 6rbita, cujos principais sé&o: glandula lacrimal
(dacriadenites), musculos extraoculares (miosites), vasos (vasculites), nervos orbitarios
(neurites), capsula de Tenon (tendinites) e gordura orbital (GARNER, 1975); (KAYE et al,
1984); (MOMBAERTS et al, 1996); (GONZALEZ et al, 2000); (YUEN; RUBIN, 2003).

O pseudotumor orbital representa cerca de 4-6% das patologias orbitarias,
acometendo frequentemente adultos entre 30 e 60 anos, entretanto, pode ser observado
em todas as faixas etarias. Seu diagnostico é de suma importancia na pratica clinica,
visto que essa condicdo representa a terceira maior causa de inflamacgdes orbitarias, atras
somente das oftalmopatias tireoideas e dos processos linfoproliferativos, respectivamente
(HARR; QUENCER; ABRAMS, 1982); (MARTIN, 1997); (BUSTELO; CAMPOS-GARCIA).

Ac¢oes de Saude e Geragdo de Conhecimento nas Ciéncias Médicas 6 Capitulo 19




Os achados clinicos variam conforme o local acometido, grau da inflamacéo, fibrose
e efeito de massa, mas, em geral, costuma-se observar a presenca de sinais flogisticos,
como dor, eritema e edema local associado a proptose, sendo predominante a apresentagcao
unilateral. O processo de infiltracao orbital pode ter inicio abrupto ou insidioso, além de
ocorrer de forma isolada ou associada a desordens imunoldgicas como doenca de Crohn,
Lapus Eritematoso Sistémico (LES), Artrite Reumatoide (AR), miastenia gravis, sindrome
de Sjogren, espondilite anquilosante e sindrome da imunodeficiéncia humana adquirida
em sua patogénese (YUEN; RUBIN, 2003); (PETITO; OLIVARE, 2005); (MCCALL et al,
2006).

O diagnostico é realizado por meio da excluséo de outras condigdes patoldgicas como
infeccdes, disfungdes tiredideas, neoplasias e linfomas. Em casos de duvida diagnéstica,
apo6s exames clinicos e de imagens inconclusivos, a biopsia é o exame padrao-ouro para
confirmacéao diagnostica (YUEN; RUBIN, 2003); (PETITO; OLIVARE, 2005).

O tratamento de primeira escolha consiste na utilizacdo de corticoesteroides
sistémicos como a prednisona em doses imunossupressoras (1 mg/kg/dia), nao havendo
resposta terapéutica eficiente em todos pacientes, quando entao faz-se necessaria outras
alternativas terapéuticas, como o uso de anti-inflamatérios nao-esteroidais (AINES),
imunossupressores (ciclosporina), agentes imunobiol6gicos, imunoglobulina intravenosa,
plasmaférese, radioterapia ou até mesmo cirurgia (GONZALEZ et al, 2000); (HARRIS,
2006).

2| RELATO

Paciente de 34 anos, sexo feminino, parda, natural e residente em Apicunacu— MA,
procurou auxilio médico no Hospital Municipal Djalma Marques (HMDM) com queixa de
“carocos e dor intensa nos olhos”. Refere que o quadro se iniciou com dor em olho direito
de moderada intensidade associada a vermelhidéo e secre¢cdao ha mais ou menos 30 dias,
levando-a a buscar ajuda de médico oftalmologista na cidade de Chapadinha- MA, onde
foi diagnosticada com quadro de conjuntivite e medicada com colirio de dexametasona
1mg/ml, sulfato de neomicina 5mg/ml e sulfato de polimixina B 6000 Ul/ml (4x/dia) durante
sete dias, havendo melhora dos sintomas.

Entretanto, aproximadamente 15 dias ap0s a interrupg¢do do tratamento, a paciente
evoluiu com piora do quadro, apresentando edema bipalpebral pior em regido medial no
olho direito, estendendo-se para o olho esquerdo, associado ao relato de sensacéo de
corpo estranho e embagcamento visual em ambos os olhos, fato que a motivou buscar
ajuda no HMDM em Séo Luis- MA.

O exame oftalmolégico evidenciou a presenca de sinais flogisticos (dor, edema
e rubor) bipalpebrais, predominantemente a direita; glandulas lacrimais palpaveis e
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endurecidas bilateralmente (Figuras 1 e 2); pressao intraocular (P10) normal em ambos
os olhos com fundoscopia sem altera¢des; acuidade visual de 20/30 e 20/25 sem correcao
em olho direito e esquerdo, respectivamente.

Figura 1 (A e B): Presenca de quemose e hiperemia difusa em conjuntiva temporal associada a
descarga de secrecao seromucosa e rigidez local.

Figura 2: Presenca de edema e rubor bipalpebral, predominantemente a direita, associado a presenca
de nodulacdo em regiéo palpebral direita com cerca de 2 cm.

Apbs a avaliagao clinica completa optou-se pela realizacdo de uma tomografia
computadorizada (TC) de cranio, em que se observou a presenca de aumento da
espessura dos musculos extraoculares bilateralmente; aumento do canal 6ptico e/ou
fissuras orbitarias, com presenca de material com densidade muscular projetando-se
posteriormente as cavidades nasais e lateralmente aos seios etmoidais; sem demais

alteracoes, sendo estes achados sugestivos de pseudotumor orbitario (Figura 3).

Figura 3: Tomografia de crénio em corte axial: Presenca de edema palpebral difuso e edema das
glandulas lacrimais, tecidos e musculatura retro-orbitaria, com presenca de material com densidade
muscular projetando-se posteriormente as cavidades nasais e lateralmente aos seios etmoidais.
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Devido a inespecificidade dos exames de imagem, optou-se pela realizacdo de
bidpsia incisional da glandula lacrimal e tecido orbital a direita, na qual se evidenciou
um padrao classico de infiltrado paucicelular de linfocitos, plasmacitos e histidcitos, sem
atipias, caracterizando a morfologia de um pseudotumor inflamatorio idiopatico da orbita
e dacrioadenite inespecifica.

Por tratar-se de uma patologia inflamatéria de caracter benigno, decidiu-se realizar
um ciclo de pulsoterapia com metilpredinisolona, seguido de corticoterapia oral de
manutencao, com melhora progressiva do quadro, sendo entdo a paciente encaminhada
para acompanhamento ambulatorial até a remissdo completa do quadro. Durante o
tratamento observou-se um aumento na PIO que foi controlada com colirio de cloridrato
de dorzolamida 2% e maleato de timolol 0,5% (2x/dia), até o completo desmame da
medicacao. A paciente foi orientada a manter o acompanhamento oftalmoldgico anual e

retorno em caso de sinais de alarme ou recidiva.

31 DISCUSSAO

O pseudotumor inflamatério orbital, também conhecido como pseudotumor orbitario
€ definido como uma lesédo benigna da érbita, de etiologia nao infecciosa, que acomete
qualquer regido da orbitaria sem causa local ou sistémica identificavel. Trata-se de uma
patologia rara que consiste em células inflamatoérias e células fusiformes miofibroblasticas
e pode acometer quase todos os érgaos; entretanto, acomete com maior frequéncia o
pulmdo, o figado e a Orbita. Esta condi¢éo clinica € a terceira maior causa de inflamacéo
orbitaria, representando aproximadamente 7% das patologias com acometimento orbital,
além de ser uma causa comum de proptose unilateral em adultos (BIRCH-HIRSCHFELD,
1905); (GARNER, 1975); (KAYE et al, 1984); (MOMBAERTS et al, 1996); (NARLA et al,
2003); (YUEN; RUBIN, 20083).

O pseudotumor orbitario idiopatico apresenta caracteristicas clinicas variaveis que
abrangem desde um processo inflamatorio difuso a uma inflamacgéao focal, restrita a tecidos
orbitais especificos. Praticamente todo e qualquer tecido orbital pode ser acometido,
entretanto os principais sdo: glandula lacrimal (dacriadenites), musculos extraoculares
(miosite orbital), tecido conjuntivo periscleral ou perineural (episclerite ou perineurite),
nervos orbitarios (neurites), capsula de Tenon (tendinites) e gordura orbital, vasos
(vasculites) ou a matriz fibrosa ao redor e entre estruturas orbitais (massa ou infiltrado).
As apresentacdes clinicas variam de acordo com diversos fatores, cujos principais sao
a localizacéo e o grau de inflamacéo, presenca de fibrose ou efeito de massa. Os sinais
e sintomas observados podem se manifestar de forma aguda (horas a dias), subaguda
(semanas) ou crbénica (meses). As manifestacbes sdo tipicamente unilaterais, porém,
pode acometer bilateralmente, principalmente em criangcas (BIRCH-HIRSCHFELD, 1905);
(GARNER, 1975); (KAYE et al, 1984); (MOMBAERTS et al, 1996); (GONZALEZ et al,
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2000); (NARLA et al, 2003); (YUEN; RUBIN, 2003).

A apresentacao classica € de um paciente com inicio subito de dor ocular, proptose
e sinais flogisticos na regido acometida, como edema e eritema. Além disso, pode-se
observar ainda a presenca de ptose, quemose, neuropatia optica e altera¢gées na motilidade
ocular. No entanto, € sabido que esta condi¢ao apresenta 6tima resposta a corticoterapia,
relatando melhora subjetiva em um a dois dias ap6s o inicio do tratamento (NARLA et al,
2003); (YUEN; RUBIN, 2003); (LUTT et al, 2008).

Ao longo dos ultimos anos, o diagnostico de pseudotumor orbitario tem sido
pautado em achados clinicos e radiolégicos, associado a uma boa resposta ao uso
de corticosteroides, ndo necessitando de suporte histopatoldgico (bidpsia) na imensa
maioria dos casos. Entretanto, por apresentar grande variedade de manifestacdes clinico-
radioldgicas e devido a necessidade de descartar algumas condi¢des clinicas de maior
gravidade, a utilizacao da biopsia deve ser considerada. Em suma, seu uso € indicado nos
casos em que ha dados clinicos sugestivos de origem neopléasica, incluindo a auséncia de
resposta aos corticosteroides e exames de imagem sugestivos (CERVELLINI et al, 1986);
(MARTIN, 1997); (DE VUYSERE et al, 1999); (NAKAYAMA, Keiko et al, 2001); (YUEN;
RUBIN, 2003); (HARRIS, 2006); (LUTT et al, 2008).

Achados radiologicos iniciais sao inespecificos. A tomografia computadorizada
evidencia uma massa focal ou difusa, pouco demarcada, mas que aumenta com o
contraste. Diferentemente dos tumores orbitarios, os pseudotumores raramente acometem
0 seio ou extensao intracraniana, com ou sem erosdo 0ssea. Entretanto, o pseudotumor
nasossinusal tem aparéncia mais agressiva que a Orbita com alteracbes 6sseas como
erosao, remodelacao e esclerose sendo comuns. Nesta circunsténcia, a distingdo entre um
pseudotumor inflamatério e um processo neoplasico ou infectocontagioso é praticamente
impossivel sem um suporte histopatolégico (CERVELLINI et al, 1986); (DE VUYSERE et
al, 1999); (NAKAYAMA et al, 2001); (HARRIS, 2006); (LUTT et al, 2008).

Algumas condicbes clinicas fazem parte propriamente do diagnoéstico dos
pseudotumores orbitais inflamatorios e sdo classificadas em quatro grupos com base
em achados de exames de imagem orbitais. Os mais frequentemente observados séo
a dacrioadenite e miosite, mas pode-se encontrar: espisclerite, tendinite, perineurite;
massa localizada; entre outras (CERVELLINI et al, 1986); (DE VUYSERE et al, 1999);
(NAKAYAMA, Keiko et al, 2001); (LUTT et al, 2008).

O diagnéstico diferencial do pseudotumor orbital € bastante extenso, conforme
observado na Tabela 1.
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Tabela 1

Diagnostico Diferencial do Pseudotumor Orbital

Infeccdo (fungo, HIV, sifilis, tuberculose)
Inflamac&o (sinusite contigua, sindrome de Tolosa-Hunt)

Neoplasias (linfoma, tumores cerebrais e meningeos, doenca metastatica)
Tireoide (acometimento ocular)

Fistula cavernosa carétida

Sarcoidose

Amiloidose

Vasculite (poliarterite nodosa, granulomatose de Wegener)

Tabela 1 - Diagnostico Diferencial do Pseudotumor Orbital
Fonte: MARTIN, 1997.

Atualmente, dispbe-se das seguintes modalidades para o tratamento do pseudotumor
orbitario: observacado clinica, anti-inflamatérios n&o-esteroides (AINEs), radioterapia,
tratamento cirdrgico, imunoglobulina intravenosa, plasmaférese, corticosteroides,
imunossupressores € agentes imunobiolégicos (infliximabe). Nos casos mais brandos,
apenas uma observacao clinica e/ou o uso de AINEs é suficiente (HARRIS, 2006);
(LUTT et al, 2008). Entretanto, o uso de corticosteroides sistémicos continua sendo a
primeira linha terapéutica para a maioria dos casos de pseudotumor inflamatério da 6rbita.
Geralmente inicia-se com doses sistémicas (1,0 a 1,5 mg/Kg/dia de prednisona via oral
por 1 a 2 semanas), seguido por uma reducado gradual e progressiva da dose ao longo
de 6 a 12 semanas, sendo comumente observado uma resposta dramatica nas primeiras
48-72 horas. Nos casos de maior gravidade, em que ha comprometimento apical da érbita
e/ou perda da visdo, doses maiores de corticosteroides podem ser utilizadas, sendo a
metilprednisolona 1,0 g/dia durante 1-3 dias (pulsoterapia) via intravenosa, a abordagem
de escolha nestes casos (ndo devendo haver contraindicacbes). As demais opcdes
terapéuticas estao reservadas para casos refratarios, recidivas ou intolerancia ao uso dos
corticoesteroides (CERVELLINI et al, 1986); (MOMBAERTS et al, 1996); (YUEN; RUBIN,
2003); (HARRIS, 2006); (LUTT et al, 2008).

O pseudotumor orbital inflamatério tem um curso clinico variavel quando néo tratado,
mas geralmente benigno. Em geral, esta patologia pode se comportar, dentro das seguintes
modalidades: em 25% dos casos ha episoédios de recidiva local, caracterizados por
periodos intermitentes e prolongados de atividade sem remissdo completa; outros raros
casos foram descritos com remisséo espontanea, sem sequelas; menos frequentemente
ainda, pode-se observar a presenca de “metastases” ou aparecer inflamacéao persistente
com fibrose progressiva de tecidos orbitais, resultando no quadro de “Orbita congelado”.
Com a corticoterapia, aproximadamente 78% respondem bem inicialmente, mas apenas

37-50% dos casos se resolvem permanentemente, sendo observada uma taxa de recidiva
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em 52% dos casos (BIRCH-HIRSCHFELD, 1905); (GARNER, 1975); (KAYE et al, 1984);
(CERVELLINI et al, 1986); (MOMBAERTS et al, 1996); (DE VUYSERE et al, 1999);
(NAKAYAMA, Keiko et al, 2001); (NARLA et al, 2003); (YUEN; RUBIN, 2003); (HARRIS,
2006); (LUTT et al, 2008).

No caso relatado, a avaliacao inicial equivocada retardou o diagnéstico precoce da
doenca e resultou no agravamento dos sinais e sintomas apresentados devido a interrupgcao
abrupta do tratamento. Apés o resultado da TC de orbitas, apesar do resultado sugestivo
de pseudotumor orbitério, foi indicada a bidpsia cirtrgica incisional devido a presenca de
infiltracdo de seios nasais e etmoidais, do acometimento da musculatura extraorbitaria
e do canal orbital. O achado de infiltrado linfoplasmocitario sem atipias e a auséncia de
células neoplasicas confirmou a hipétese diagndstica principal.

41 CONCLUSAO

O pseudotumorinflamatoério € uma patologiaclinica capaz de acometertodos os 6rgéos
e tecidos do organismo. Trata-se de uma lesdo benigna, sem causa local ou sistémica
identificavel, responsavel por cerca de 6% de todas as patologias com acometimento
orbital, sendo a terceira maior causa de inflamacéo orbitaria. E uma doenca capaz de
mimetizar diversas condicdes clinicas, desde conjuntivites até casos de linfoma. Possui
significativa relevancia clinica, com o potencial de cursar com um progndstico ocular
reservado, incluindo perda da visdo e disfuncdo oculomotora. O diagnostico precoce e
assertivo reduz os riscos e a morbimortalidade associada a esta patologia.
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RESUMO: A otite média aguda (OMA) consiste
em uma das enfermidades mais frequentes
entre as criangcas. Apés um episédio de OMA,
a crianca fica suscetivel a dois problemas: otite
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média aguda recorrente (OMAR), conhecida no Brasil por otite média aguda de repeticéo,
ou persisténcia da efusdo na orelha média, denominada otite média com efusdo (OME) ou
secretora. Neste trabalho, foram abordados os aspectos mais relevante da OMAR e da OME.
PALAVRAS-CHAVE: otite média aguda recorrente, otite média com efusdo, otite média
secretora.

RECURRENT OTITIS MEDIA AND SECRETORY OTITIS MEDIA

ABSTRACT: Acute otitis media (AOM) is one of the most common diseases among children.
After an episode of AOM, the child is susceptible to two problems: recurrent acute otitis media
(rAOM), known in Brazil as recurrent acute otitis media, or persistent effusion in the middle
ear, called otitis media with effusion (OME) or secretory. In this article, the most relevant
aspects of rAOM and OME were addressed.

KEYWORDS: recurrent acute otitis media, otitis media with effusion, secretory otitis media.

11 INTRODUCAO

A otite média secretora (OMS), chamada também de otite média serosa ou otite
média com efuséo, consiste na inflamag¢ao do ouvido médio com acumulo de liquido, sem
sinais de perfuracdo ou inflamacdo aguda da membrana timpéanica. Este liquido pode
apresentar baixo teor proteico, semelhante a um transudato, ou pode ter aspecto mucoso
com elevado teor proteico, como um exsudato. Pode ser classificada temporalmente em
aguda (menos de 3 semanas), subaguda (3 semanas a 3 meses) ou crdnica (mais de 3
meses).

A relevancia da OMS se deve a alta prevaléncia na infancia, sendo uma das causas
mais comuns de hipoacusia, muitas vezes bilateral, principalmente em criancas de 3 a 10
anos de idade. Trata-se de uma enfermidade com alto risco durante a primeira infancia,
uma vez que cerca de 90% das criangas apresentam a doenca antes da idade escolar e
desenvolvem, em média, 4 episdédios de OMS ao ano. Consiste também em um fator de
risco para otite média aguda e pode provocar uma série de alteracdes (Figura 1).

Alteracoes decorrentes da OMS

Disturbios do sono

Perda de apetite

Dor de ouvido

Transtornos do desenvolvimento da linguagem

Figura 1
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A otite média aguda recorrente (OMAR) tem por caracteristica a ocorréncia de trés
episddios no periodo de 6 meses ou quatro episddios no periodo de 1 ano, havendo
normalizacdo total da otoscopia entre as crises. Os episddios ocorrem em intervalos
separados, com resolucdo da efusdo. A OMAR é uma doenca bastante prevalente em
criancas, particularmente entre as pequenas, podendo ocasionar impacto significativo na
saude da crianga, da familia e também na saude publica.

2| EPIDEMIOLOGIA

Otite Média Secretora consiste na causa mais comum de deficiéncia auditiva em
criancas em paises desenvolvidos e a perda auditiva permanente associada a otite média
tem uma prevaléncia de 2 a 35 por 10.000. Estudos mostram que, aproximadamente, 2,2
milhdes de casos novos sdo diagnosticados por ano nos Estados Unidos (EUA), sendo que
50% a 90% das criancgas afetadas tém por volta de 5 anos de idade. Cerca de 4 episddios
de OMS ocorrem anualmente em criangcas pequenas, com uma média de duracéo de 17
dias por episddio. Ja a prevaléncia de Otite Média Recorrente foi de aproximadamente
34,8 a 41,1% em uma pesquisa recente nos EUA que envolveu 8261 criancas com menos
de 6 anos de idade.

Além disso, estima-se que aproximadamente 90% das criangcas apresentem um
quadro de OMS até os 4 anos de idade, dessa forma, consiste em uma frequente causa
de deficiéncia auditiva na infancia. Nessa perspectiva, mais de 50% das criancas terao
OMS até 1 ano de idade e mais de 60% até 2 anos. A taxa é maior em criangas com
sindrome de Down ou fenda palatina, variando de 60% a 85%.

A maioria dos episddios resolve-se espontaneamente, por volta de 3 meses, mas
cerca de 30% a 40% tém episddios recorrentes e pelo menos 25% persistem por mais de
meses. Podem causar perda auditiva, desequilibrio, mau desempenho escolar, problemas
comportamentais, dentre outros.

Em adultos, a OMS é bem menos frequente, porém causa uma morbidade
consideravel, podendo essa condicao ocorrer em diversas etapas da vida adulta.

31 ETIOLOGIA E FISIOPATOLOGIA

Bactérias estado presentes em 20% a 40% das otites médias secretoras, portanto
podem ter papel na persisténcia da efusdo. As mais comumente encontradas sao:
Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae e Moraxella catarrhalis.

A respeito da fisiopatologia da OMS, que € uma doeng¢a multifatorial, ha algumas
teorias que tentam explica-la, ainda que seja bastante controversa. A teoria mais aceita
atualmente diz que a tuba auditiva dos pacientes com OMS n&o tem capacidade de aliviar
a presséo negativa que € gerada dentro da cavidade timpéanica.
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Quando uma reacgéo inflamatoéria instala-se, seja qual for sua etiologia, ocorre a
producdo de liquido. O batimento ciliar, na tentativa de drenar esse liquido, gera uma
presséo negativa, ocasionando, nos casos em que a tuba auditiva ndo € capaz de aliviar
tal pressdo, um aumento ainda maior dela, por conta do movimento de bombeamento
muscular. Estando a TA impossibilitada de aliviar o nivel dessa pressdo, o liquido
permaneceria na fenda auditiva.

A orelha média pode produzir dois tipos de efuséo, serosa e mucoide, ambas geradas
pela reacao inflamatéria na otite média. A serosa tem por caracteristica ser aquosa, clara e
€ resultante de transudato dos capilares da mucosa da orelha média, enquanto a mucoide
€ mais espessa e origina-se da secrecao ativa de células secretoras (células caliciformes)
e glandulas submucosas.

Quanto a otite média aguda recorrente (OMAR), sabe-se que Streptococcus
pneumoniae e Haemophilus influenzae sao as bactérias mais frequentemente relacionadas
a etiologia. A OMAR tem a mesma fisiopatologia da otite média aguda (que envolve,
principalmente, o funcionamento inadequado da tuba auditiva), porém alguns fatores
possivelmente s&o responsaveis pela sua recorréncia, dentre os quais se destacam:
quadros alérgicos nasais, fatores ambientais higiénico-dietéticos, antibioticoterapia
inadequada, déficits imunoldgicos e hipertrofia adenoideana.

41 MANIFESTACOES CLINICAS

Em criancas, o quadro pode ser assintomatico, porém, quando sintomatico,
geralmente é bilateral. Pode haver perda auditiva condutiva, normalmente percebida
pelos pais ou professores ao observar algumas mudangas de comportamento, como o
aumento exagerado no volume da televisdo, falta de atengdo e aproveitamento escolar
insuficiente. Outros sintomas, como hiperatividade, plenitude auricular, autofonia e
alteracéo da audicdo com a mudanca da posicao da cabeca, também podem ocorrer. Em
criangas nos dois primeiros anos da escola, constatou-se, ainda, uma maior dificuldade
de aprendizado, principalmente na leitura. E possivel também a ocorréncia de otalgia.

Em adultos, geralmente é unilateral e as queixas principais sao hipoacusia e plenitude
auricular, podendo estar presentes também os sintomas de autofonia e zumbido. E comum
relacionar o inicio da doenga com um quadro de infec¢cao das vias aéreas superiores.

Com frequéncia, os casos de OMS apresentam tendéncia a cura em algumas semanas
até alguns meses. Os casos mais prolongados podem evoluir para atelectasia do ouvido
médio, bolsa de retracao, otite média crénica (OMC), otite adesiva, timpano azul, perda
da audi¢do condutiva variavel e até mesmo perda neurossensorial e colesteatoma.

Além das caracteristicas classicas, como febre, falta de apetite, dor a compresséao
do tradgus, otalgia e, em algumas ocasides, otorréia, as manifestacdes clinicas tém sua
base no processo tanto crénico como recorrente da OMA, podendo ser observados efeitos
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adversos na fala, linguagem e desenvolvimento cognitivo, devido, provavelmente, a perda
flutuante da audicéao.

E importante diferenciar um novo quadro agudo em criancas com OMA de repeticéo
(recorrente), da otite média secretora (OMS) ou com efusdo. Na OMA, além da hiperemia
da membrana timpénica, destaca-se o abaulamento, ao contrario da retracdo da OME,
que apresenta, ainda, o0 manubrio ou cabo do martelo horizontalizado e retracées mais

evidentes da pars flacida da MT.

51 DIAGNOSTICO

O diagnéstico da Otite média secretora é realizado pela historia clinica, exame fisico
(otoscopia) e exames complementares.

Exame otoscépico

Pode ser realizado com o otoscdpio convencional, com videoendoscopio ou com um
microscépio, o que melhora muito a chance de alcancar um diagnéstico mais preciso,
correspondendo ao padrdo da otoscopia pneumatica.

Amembrana timpéanica (MT) pode apresentar diminuicdo da transparéncia e, a efusao
da OM, uma coloragcdo ambar, que pode variar de acordo com o tipo e a consisténcia do
liquido, podendo atingir tonalidades escuras, do marrom até um azulado. Outra forma de
apresentacao é a presenca de secrecao excessivamente viscosa. Geralmente, ocorre um
aumento da vascularizacao radial na pars tensa da MT.

Podem ser vistas, em alguns casos, bolhas de ar na orelha média, que se movem

com a Manobra de Valsalva, ou até mesmo nivel hidroaéreo.

Audiometria

Na Otite Média Secretora, o teste auditivo é recomendado se persisténcia da
doenca por mais de trés meses, ou em qualquer momento em que se suspeite de
atraso de linguagem, deficiéncia auditiva significativa ou problemas de aprendizado.
As consequéncias da efusédo sobre a audicdo sdo variaveis, podendo provocar perdas
condutivas de até 55 dB. Em média, a perda auditiva condutiva é de 25 dB. O método de
avaliacdo varia de acordo com a faixa etaria: entre 6 e 24 meses, é indicado audiometria
comportamental; entre 24 e 48 meses, indica-se a audiometria ludica; e acima de 4 anos,
audiometria tonal e vocal.

Uma vez diante de OM persistente ou recorrente, ou suspeita de perda auditiva, a
avaliacdo audiol6gica deve ser realizada o mais precoce possivel, com o intuito de se
iniciar o tratamento adequado e a reabilitacdo, quando necessaria.

A OMS pode piorar ou causar agravamento do quadro com disacusia de percep¢ao
existente previamente ou pode determinar disacusia perceptiva ou mista. Dessa forma,
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nesses casos que nao forem possiveis de avaliagdo da audi¢cdo pelos métodos subjetivos,
indica-se a avaliagao por um método objetivo, como o BERA.

Impedanciometria

A impedanciometria analisa o grau de resisténcia da membrana timpénica, além de
confirmar a existéncia de secrecao na orelha média ou a presenca de pressado negativa

na otite média secretora.

Diagnostico da OMA Recorrente

O diagnéstico da OMA recorrente leva em consideracdao, fundamentalmente, o
conceito da frequéncia, no que diz respeito ao numero de infeccdes no periodo de um ano.
Dessa forma, uma vez identificado o carater recorrente, torna-se necessaria a realizagcéo
de exames complementares. Pode-se realizar:: Hemograma completo, dosagem de
imunoglobulinas (IgG, IgM, IgA e IgE total), avaliacdo funcional do complemento e
dosagem do componente C3, Ph-metria de 24 horas (nos casos de suspeita de doenca
do refluxo gastroesofagico) e testes cutédneos de hipersensibilidade imediata nos casos

com suspeita de alergia.

6 | TRATAMENTO

Tratamento medicamentoso da OMS

Antibiéticos: Essa conduta € pouco efetiva, visto que somente um terco dos casos
apresenta bactéria viva na efuséo, e a taxa de cura fica entre 15 e 30% a curto prazo.
Além disso, ao se considerar o uso de antibidtico, deve-se analisar seus efeitos adversos
e o risco de induzir resisténcia bacteriana.

Corticosteroides: Alguns estudos demonstram que corticoides, com ou sem
associagao com antibiético, levam a uma resolugdo mais rapida da OMS a curto prazo.
Entretanto, a longo prazo, ndo ha evidéncia de beneficio.

Anti-histaminicos e descongestionantes: Teoricamente, o0 wuso de
descongestionantes associados ou ndo aos anti-histaminicos parece légico no tratamento
da OMS. Contudo, ensaios clinicos ndo encontraram efeito significativo com essa
abordagem.

Tratamento medicamentoso da OMR

Em relagcéo ao tratamento da Otite Média Recorrente, se a crianca apresentar OMAR
e tiver cura completa entre um episddio e outro, trata-se cada episédio como Otite Média
Aguda. Se a recorréncia do quadro ocorrer em um periodo menor que 30 dias, pensa-se
em falha terapéutica do tratamento da OMA e é aconselhavel a troca do antimicrobiano. Se
a repeticao ocorrer apés 30 dias, pensar em uma recorréncia verdadeira, recomendando-
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se utilizar antimicrobiano como a Amoxicilina. Além disso, se muitos episddios de OMAR
ocorreram num periodo menor que 30 dias, temos, de fato, uma nova infeccdo em
detrimento de uma falha terapéutica. Ademais, atualmente, a profilaxia com antibiéticos,
a qual era muito utilizada no passado, deve ser evitada, tendo em vista o surgimento
crescente de bactérias resistentes.

Tratamento cirurgico

Na deciséo por cirurgia, a timpanotomia para insercéo de Tubo de Ventilacdo (TV) é
o procedimento de escolha.

Na presenca de secrecao da orelha média, a miringotomia com TV deve sempre ser
preferida em relagcdo a miringotomia isolada, visto que esta ultima apresenta indice muito
maior de recidiva.

Em criancas com OMS crénica, independentemente do nivel de audicdo ou do tempo
de evolucao, deve-se colocar TV na presenca de bolsa de retragao pdstero-superior, inicio
de eroséo ossicular, atelectasia adesiva ou bolsa de retracdo com acumulo de debris de
queratina.

O tratamento cirurgico constitui, cada vez mais, um conduta fundamental no manejo
de situacdes de OMAR, tendo em vista a evolucao das resisténcias bacterianas. A cirurgia
mais efetuada no tratamento da Otite Média Recorrente consiste na timpanotomia com
colocacéao de tubos de ventilagao transtimpénicos precedida de adenoidectomia.

71 COMPLICACOES

A otite média secretora pode causar alteracdes de carater definitivo na membrana
do timpano, cujas consequéncias funcionais resultantes destas podem comprometer a

audicao em diversos graus de intensidade (Figura 2).

Principais complicacbées da OMS
Bolsas de retracao

Timpanosclerose

Cicatrizes atroficas

Granuloma de colesterol
Necrose da bigorna

Figura 2

Em relacédo as sequelas, especialmente na OMA recorrente, muitos estudos avaliam
o impacto da perda auditiva condutiva, ainda que transitéria, na aquisicdo da linguagem e
suas consequéncias em relacao a aprendizagem e escrita.
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RESUMO:
determinante para o sucesso ou o fracasso

Vacinagdo segura é fator

dos programas nacionais de imunizagoes.
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Este trabalho tem como objetivo identificar
os Eventos Adversos Pés-Vacinacao (EAPV)
relacionados as vacinas pentavalente (vacina
adsorvida difteria, tétano, pertussis, hepatite B
(recombinante) e Haemophilus influenzae tipo
b (conjugada)) e DTP (vacina adsorvida difteria,
tétano e pertlssis), no municipio de Fortaleza,
Ceara, Brasil, de 01/11/2014 - 31/12/16 e a
necessidade de substituicdo do esquema
para a vacina DTP acelular. Trata-se de
estudo transversal com notificagbes extraidas
do Sistema de Informacdo da Vigilancia de
Eventos Adversos Pés-Vacinacao — SI-EAPV
on-line, com coleta realizada de fevereiro a
marco de 2017. Foram aplicadas 262.757 doses
das referidas vacinas no periodo estudado e
identificadas 197 notificacbes relacionadas as
mesmas, nas faixas etarias de dois meses a
4 anos, correspondendo a 0,07% do total de
doses aplicadas, todas classificadas como néao
graves. As manifestacdes locais representaram
45,5%, tendo a dor e edema como as mais
registradas; outras manifestacdes, 17,8%, com
maior frequéncia a febre e o choro persistente;
14,4%;
13,7%, com 26 casos de convulséo e 11 de

pele e mucosas, as neurolbgicas

episddio hipotdnico-hiporresponsivo; seguida
4,4%;
3,0% e cardiovasculares com 1,2%. Indicada

das gastrointestinais respiratorias

Capitulo 21




substituicdo de esquema vacinal para DTP acelular em 27,4% dos casos notificados (54
criancgas). Conclui-se que os EAPV identificados n&o foram significativos frente ao numero
expressivo de doses aplicadas e da cobertura vacinal na época avaliada.
PALAVRAS-CHAVE: Vacinagao; Cobertura Vacinal; Sistemas de Informacéo.

ABSTRACT: Safe vaccination is a determining factor for the success or failure of national
immunization programs. Thus, this work aims to identify the Adverse Events Following
Immunization (AEFI) related to DTP-HB/Hib (diphtheria, tetanus adsorbed, pertussis,
hepatitis B (recombinant) and Haemophilus influenzae type b (conjugate)) and DTP vaccines
(diphtheria, tetanus adsorbed, and pertussis), in the municipality of Fortaleza, Ceara, Brazil,
from 11/01/2014 to 12/31/2016 and the need to replace the schedule for the acellular
DTP vaccine. This is a cross-sectional study with notifications extracted from the Adverse
Events Following Immunization Surveillance Information System (AEFI-SIS) online, whose
collection took place from February to March 2017. There were 262,757 doses of the referred
vaccines applied in the studied period and 197 related notifications identified in the age
groups from two months to 4 years, corresponding to 0.07% of the total doses applied, all
classified as non-serious. Local manifestations represented 45.5%, with pain and edema
as the most common. Other manifestations included fever and persistent crying, 17.8%;
skin and mucous membranes, 14.4%; neurological, 13.7%, with 26 cases of seizure and 11
hypotonic-hyporesponsive episodes; followed by gastrointestinal, 4.4%; respiratory, 3.0%;
and cardiovascular, 1.2%. Replacing the vaccine schedule for acellular DTP was indicated
in 27.4% of the reported cases (54 children). Therefore, it is concluded that the AEFI verified
were not significant, given the large number of doses applied and the vaccination coverage
at the evaluated period.

KEYWORDS: Vaccination; Vaccination Coverage; Information Systems.

11 INTRODUCAO

A vacina pentavalente faz parte do elenco de vacinas do Programa Nacional de
Imunizacdes (PNI)/ Ministério da Saude do Brasil (MS) desde agosto de 2012, em
substituicdo a vacina tetravalente. E uma vacina combinada, ou seja, em uma unica
apresentacdo contém um maior numero de antigenos capazes de estimular a resposta
imunolbgica contra mais de um agente infeccioso, o que diminui o nUmero de injecoes.
Essa vacina é segura, bem tolerada e tem elevada imunogenicidade contra os antigenos
que a compde: toxdides de difteria e tétano, suspensao celular inativada de Bordetella
pertussis, antigeno de superficie da hepatite B (HBsAg), e oligossacarideos conjugados
de Haemophilus influenzae do tipo b (Hib). A indicacédo dessa vacina € a aplicagcéo de
trés doses aos 2, 4 e 6 meses de vida, e reforcos aos 15 meses e 4 anos de idade com
a vacina DTP - toxdides de difteria e tétano, e suspensao celular inativada de Bordetella
pertussis (BRASIL, 2012; BRASIL, 2014b).
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A vacina DTP acelular é preparada com componentes antigénicos de Bordetella
pertussis purificados por tratamento quimico ou por engenharia genética, tornando-se
menos reatogénicas do que as celulares (BRASIL, 2014a).

O monitoramento da seguranga das vacinas € o principal instrumento de manutencéo
da confianca e adesdo aos programas de imunizacao, evitando o ressurgimento das
doencas sob controle. Isso ocorreu no passado, em varios paises, emrelacao a coqueluche
e difteria, justificando a necessidade da vigilancia de eventos adversos pés-vacinagéao
(EAPV). Os estados tém como objetivo identificar prontamente os lotes reatogénicos
de todas as vacinas aplicadas, eventos adversos ndo conhecidos, assim como oferecer
subsidios para identificacao de preditores e grupos de risco (BRASIL,2014c, FREITAS, et
al, 2007).

Deve-se ter grande cuidado em contraindicar a vacinagdo em virtude da ocorréncia
de eventos adversos. A pessoa ndo imunizada pode correr o risco de adoecer e também
representar risco para a comunidade. A populacéo deve ser orientada sobre a ocorréncia
dos EAPV, evitando-se deixar levar por noticiarios sensacionalistas e precipitados que
podem abalar a confianca no programa nacional de imunizag¢des e, consequentemente,
diminuir as coberturas vacinais (BRASIL, 2014c).

Estudos publicados sobre EAPV mostram que as vacinas combinadas contra
difteria, tétano e coqueluche sdo as mais frequentemente associadas a eventos adversos,
dentre as vacinas de uso rotineiro (FREITAS, et al, 2007; MOURA, et al, 2015; SANTOS;
NETTO; ANDRADE, 2016). Portanto, esse estudo tem como objetivo identificar os EAPV
das vacinas pentavalente e DTP, registrados no Sistema de Informac&o da Vigilancia
de Eventos Adversos Po6s-Vacinagcdo — SI-EAPV on-line, no periodo de 01/11/2014 a
31/12/16, no municipio de Fortaleza, Ceara e a necessidade de substituicdo do esquema
vacinal para a vacina adsorvida difteria, tétano e pertussis acelular (DTPa).

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal, desenvolvido na Célula de Imunizacdo (CEMUN),
da Secretaria da Saude do Estado do Ceara (SESA/CE), com dados provenientes do
Sistema de Informacéo da Vigilancia de Eventos Adversos Pds-vacinagcdo — SIEAPV on-
line, do municipio de Fortaleza, capital do estado do Ceara, situado na regido nordeste do
Brasil, com populacéo de 2.452.185, tendo 199.64 (8%) da populacao entre zero a quatro
anos de idade (IBGE, 2010).

A populacado de estudo foi composta por 197 notificacdes registradas no SI-EAPV
on-line, relacionadas as vacinas pentavalente e DTP, em criangcas de 2 meses a 4 anos
de idade, no periodo de 01 de novembro de 2014, data em que foi implantado o sistema
on-line no estado do Ceara, até 31 de dezembro de 2016. Os dados foram coletados nos
meses de fevereiro a marco de 2017.
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O Departamento de Informatica do SUS — Datasus — em 2000, desenvolveu
o primeiro sistema de informacdo de eventos adversos poés-vacinagcdo do PNI, com o
objetivo de acompanhar sistematicamente a notificacéo, investigacao e consolidacao de
dados relativos a eventos adversos, ocorridos nos ambitos nacional, estadual, regional,
municipal e local, porém, era um sistema off-line, monousuario e como apresentava
algumas inconsisténcias comprometia uma analise mais adequada. Foi desenvolvido
entéo, o SI-EAPV on-line, para uso nas trés esferas do governo, permitindo monitoramento
on-line, desde a notificacao, investigacao até a conclusao/encerramento pelo nivel central
(BRASIL, 2014c).

Apés a identificacdo de um EAPV, este deve ser inserido no SI-EAPV on-line pelas
unidades notificadoras (Unidades Basicas de Saude/salas de vacinagédo, Unidades de
Pronto Atendimento ou qualquer outra unidade de saude), mediante login e perfil de
acesso, a investigacao devera ser realizada idealmente até 48 horas ap0s a notificacéo,
onde a nivel estadual serd analisado, classificado segundo a causalidade e encerrado,
validando os dados do Estado. Por ultimo a nivel nacional estes dados s&o recebidos e
analisados, retroalimentando o nivel estadual com informacdes atualizadas sobre o(s)
EAPV notificado(s) (BRASIL, 2014c).

Muitos eventos nédo se devem a aplicacdo das vacinas e sim estao relacionados
temporalmente a estas, por isso ha necessidade de cuidadosa investigacéo, visando ao
diagnoéstico diferencial e ao possivel tratamento (BRASIL, 2014c).

Foram analisadas as seguintes variaveis: evento adverso; tipo (manifestacdes
locais, outras manifestacdes, pele e mucosas, neuroldgicas, gastrointestinais, respiratoria
e cardiovascular); diagnostico e conduta frente ao esquema vacinal (manutencédo do
esquema, contraindicacao com substituicao de esquema).

Nos casos de contraindicagdo com substituicdo de esquema para a DTP acelular
foram avaliadas as seguintes variaveis:

Relacionadas ao vacinado:

a) sexo (masculino, feminino)

b) idade (até 6 meses, 7-12 meses, > 12 meses)

Relacionadas ao tempo:

a) intervalo entre a aplicacéo e evento (<1 h, 1-6h, >6h, n&o informado)

Relacionadas ao imunobiolégico:

a)dose aplicada (12, 22, 3% doses, 1° e 2° Reforcos)

Relacionadas ao desfecho do caso:

a)hospitalizagao (sim, nao)

b)classificacdo final (grave, ndo grave)

Realizada a analise descritiva dos dados a partir das distribuicdes de frequéncias
relativa e absoluta, assim como o coeficiente de incidéncia (Cl) do EAPV (calculado
considerando o numero de eventos notificados pelo quantitativo das doses de vacinas
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aplicadas no periodo investigado, multiplicado por 100.000 doses).

Os dados foram inseridos em uma planilha Microsoft Office Excel (versao 2010) e
apresentados em tabelas. O estudo recebeu aprovacéo do Comité de Etica e Pesquisa da
Universidade de Fortaleza (UNIFOR) sob o numero de parecer 1.791.423/2016. Todos os
principios de Resolu¢do do Conselho Nacional de Saude (CNS) n° 466 de 12 de dezembro
de 2012 foram seguidos em todas as etapas da pesquisa.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo avaliado foram aplicadas 262.757 doses das referidas vacinas, no
municipio de Fortaleza-Ceara, com 89,4% de cobertura vacinal (CV) de novembro a
dezembro de 2014 de criangas até um ano de idade (12, 2% e 3% dose) e 95,3% de um ano
(1° reforco); no ano de 2015 — de janeiro a dezembro a CV foi de 104,9% e 91,3%; no ano
de 2016 foi de 133,4% e 79,3% respectivamente.

Identificadas 197 notificagbes no S-IEAPV on-line relacionadas as vacinas
pentavalente/DTP, nas faixas etarias de 2 meses a 4 anos, correspondendo a 0,07% do
total de doses aplicadas (da), com 763 EAPV, correspondendo a 43 tipos de manifestacdes

(Tabela 1).
Doses aplicadas 262.757
Notificacoes realizadas 197
Tipos de EAPV 43
Total de EAPV 763

Tabela 1: Doses Aplicadas x Eventos Adversos P6s-Vacinacdo (EAPV). Fortaleza, Cear4, Brasil, 2014-
2016.

Fonte: sipni.datasus.gov.br

As manifesta¢des locais representaram 45,5%, tendo o rubor, dor e edema como
as mais registradas, assim como o encontrado em um estudo no estado de Sao Paulo
(FREITAS, etal,2017); outras manifesta¢des, 17,8%, com maiorfrequénciaafebre e o choro
persistente; pele e mucosas, 14,4%:; as neuroldgicas 13,7%, com 26 casos de convulsao
e 11 de Episédio hipotdnico-hiporresponsivo (EHH); seguida das gastrointestinais 4,4%;
respiratérias 3,0% e cardiovasculares com 1,2% (Tabela 2).

Nas manifesta¢des neurologicas, a convulséo registrou 22,7%, dos casos e 3,4% de
todos os eventos notificados, com Cl de 9,8/100.000 da, enquanto que o EHH, representou
9,6% e 1,4% respectivamente, com Cl de 4,1/100.000 da (Tabela 2).
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Tipos de EAPV n % Cl
Manifestacoes locais 317 45,5 120,64
Rubor/Eritema 76 24,0 28,92
Dor 74 23,4 28,16
Edema 71 22,4 27,02
Calor 59 18,6 22,45
Abscesso 20 6,3 7,61
Nédulo 13 4.1 4,94
Prurido 03 0,94 1,14
Celulite 01 0,3 0,38
Outras Manifestacoes 133 17,8 50,61
Febre 75 56,4 28,54
Choro persistente 34 25,6 12,93
Sonoléncia 15 11,2 5,70
Mialgia 03 2,3 1,14
Adinamia 03 2,3 1,14
Irritabilidade 02 1,5 0,76
Hiperemia ocular 01 0,7 0,38
Pele e mucosas 126 14,4 47,95
Cianose 48 38,0 18,26
Palidez 31 24,6 11,79
Exantema 25 19,9 9,51
Hiperemia 16 12,7 6,08
Urticéaria 03 2,4 1,14
Angioedema 02 1,6 0,76
Petéquias 01 0,7 0,38
Neurolégicas 115 13,7 43,76
Letargia 27 23,5 10,27
Convulsao 26 22,7 9,89
Agitacédo 18 15,6 6,85
Hipotonia 17 14,8 6,46
e | " | s | s
Desmaio 07 6,0 2,66
e e | o | se | em
Resposta diminuida 03 2,6% 1,14
Gastrointestinais 32 4.4 12,17
Voémitos 17 53,0 6,46
Diarréia 08 25,0 3,04
Dor abdominal 04 12,6 1,52
Nauseas 03 9,4 1,85
Respiratérias 28 3,0 10,65
Dificuldade respiratéria 09 32,1 3,42
Dispnéia 08 28,6 3,04
Taquipnéia Apnéia 06 21,4 2,28
Taquipnéia 02 71 0,76
Tosse 01 3,6 0,38
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Rouquidao 01 3,6 0,38
Broncoespasmo 01 3,6 0,38
Cardiovasculares 12 1,2 4,56
Hipotenséo 06 50 2,28
Taquicardia 06 50 2,28

Tabela 2: Tipos de Eventos Adversos P6s-Vacinacao (EAPV), niumero de eventos, distribuicao de
frequéncias, Coeficiente de Incidéncia (CI) por 100.000 doses aplicadas. Fortaleza, Ceara, Brasil,
2014-2016.

Fonte: sipni.datasus.gov.br

O EHH é considerado um EAPV especialmente associado a DTP e é caracterizado
pelatriade: diminuicdo do tdnus muscular, auséncias de resposta aos estimulos e alteracéo
na cor da pele, e pode ocorrer nas primeiras 48 horas apés a aplicacédo da vacina DTP
(1/1.750 doses aplicadas) enquanto a convulsdo pode ocorrer nas primeiras 72 horas
apos a vacinagcao com frequéncia de 1/1.750 doses aplicadas. Ainda nao se tem estudos
sobre a frequéncia de EEH e convulsdo com a vacina pentavalente (BRASIL, 2014c;
FREITAS, et al, 2007).

Foi indicada a substituicdo de esquema para a vacina DTP acelular em 27,4% (54
criancas) dos casos notificados. Destas, ndo houve diferenca entre os sexos; em relagao
a idade, 87% das criangas tinham até 6 meses, a semelhanca de outro estudo (SILVA, et
al, 2016) ; o intervalo de 1-6 horas entre a aplicacdo e o evento representou 57,4% dos
registros e mostra a importancia de alertar a méae ou responsavel da crianca da ocorréncia
de EAPV nesse periodo (Tabela 3).

A maior ocorréncia de eventos (55,5%) foi verificada apds a aplicacdo da 12 dose;
nenhuma criancga foi hospitalizada e todos os casos foram classificados como n&o graves
(Tabela 3). Nao foram identificados Obitos entre os casos notificados.

Caracteristica n %
Sexo

Feminino 27 50

Masculino 27 50
Idade

Até 6m 47 87

7—-12m 4 7,4

>12m 3 5,6

Intervalo entre
aplicacéo e evento

<1h 15 27,7
1-6h 31 57,4
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>6h 5 9,3

Nao informado 3 5,6

Dose aplicada

12 Dose 30 55,5

2% Dose 17 31,5

3% Dose 4 7.4
1° Reforgo 3 5,6
2° Reforgo 0 0

Hospitalizagcéo

Sim 0 0
Nao 54 100
Classificagéo final
Grave 0 0
Néo grave 54 100

Tabela 3: Caracteristicas dos EAPV com substituicdo de esquema vacinal para a DTP acelular.
Fortaleza, Ceara, Brasil, 2014- 2016.

Fonte: sipni.datasus.gov.br

Os eventos adversos sao classificados como graves (EAG) sdo os que requerem
hospitalizacdo do individuo por no minimo 24 horas, ou prolongamento de hospitalizacao
ja existente; causa disfuncao significativa e/ou incapacidade persistente (sequela); resulta
em anomalia congénita; causa risco de morte (necessidade de intervencéo clinica imediata
para evitar o 6bito); e 6bito; e evento adverso nao grave (EANG), que se caracteriza como
qualquer outro evento que néo esteja incluido nos critérios de EAG. Ainda, considera-se
importante diferenciar “gravidade” de “intensidade”, pois um evento adverso pode ser leve,
moderado ou intenso, independente de ser grave ou ndo.Eventos clinicamente relevantes,
mas que nao necessitam de internacdo devem ser investigados e acompanhados, por
terem um potencial de gravidade (BRASIL, 2014c).

41 CONCLUSAO

O conhecimento sobre EAPV pode ser aplicado na pratica dos servigcos de vigilancia
em salude e sua notificagcdo como uma pratica adquirida é fundamental para garantir
a qualidade e seguranca dos imunobiol6gicos administrados. A partir dos resultados
encontrados no estudo conclui-se que os EAPV identificados n&o foram significativos
frente ao numero expressivo de doses aplicadas e da cobertura vacinal na época avaliada.
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INTRODUCAO

Vacinagao refere-se a um conjunto de
mecanismos pelos quais 0 organismo humano
reconhece uma substancia como estranha,
para em seguida, metaboliza-la, neutraliza-la
e/ou elimina-la. Arespostaimune do organismo
as vacinas depende basicamente de dois
tipos de fatores: os inerentes as vacinas e 0s
relacionados ao préprio organismo. A vacina,
além de promover o controle das doencas
estabelece

preveniveis por imunizacao,

normas e parametros técnicos para a
utilizacdo de imunobioldgicos para estados
€ municipios promovendo saude e bem estar
aos pacientes.?4®

O HIV (human deficiency virus) &
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um retrovirus classificado na subfamilia
dos Lentiviridae. Esses virus compartilham
algumas propriedades comuns como periodo
de incubacgao prolongado antes do surgimento
dos sintomas da doenca, infeccao das células
do sangue e do sistema nervoso e supressao
do sistema imune. Causador da AIDS, ataca
o sistema imunolégico, responsavel por
defender o organismo de doencgas. As células
mais atingidas sao os linfécitos T-CD4+. O HIV
altera o DNA dessas células, multiplica-se, e,
ao liberar novas cépias para infectar outros
linfocitos, promove a apoptose dos mesmos, 0
que leva a diminuicao de seus niveis.

Ser portador do HIV n&o significa
apresentar as doencas definidoras de AIDS.
Aproximadamente 10% a 20% dos portadores
vivem sem apresentar sintomas e sem
desenvolver adoenca, porém podem transmitir
0 virus a outras pessoas através de relacdes
sexuais desprotegidas, compartilhamento de
seringas contaminadas ou de mae para filho
durante a gravidez e a amamentacgao.?

Imunocomprometido é o0 paciente
que possui um defeito em qualquer um
dos componentes do sistema imunoldgico,
caracteristica que pode ser herdada ou

adquirida. As deficiéncias na adeséo
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leucocitaria afetam todos os componentes celulares dos sistemas imunologicos inato e
adaptativo e estdo associadas a infeccdes bacterianas, virais e fungicas. A alteracéo do
sistema imunolégico adaptativo pode afetar tanto as células T quando as B. A infec¢ao
pelo HIV causa a imunodeficiéncia mais conhecida, altera o sistema imunoldgico ao
infectar as células T auxiliares que expressam CD4, macréfagos e células dendriticas. Ao
comprometer o sistema imune, impedindo o organismo de combater infeccbes pode-se
dizer que o paciente evoluiu para AIDS."”

As acdes de imunizagdo no estado de Sdo Paulo tém atividades registradas desde
1962. Em 1968 encontramos a publicacédo da primeira norma do Programa da Secretaria
da Saude Publica. Em 1973 é criado o Programa Nacional de Imuniza¢gdées — PNI, como
parte de um conjunto de medidas que visavam redirecionar a atuagcdo governamental,
ajustando-se aos objetivos e diretrizes do Programa Ampliado de Imunizagbes — PAI -
da Organizacédo Mundial de Saude — OMS (lei 6259 de 30/10/1975; decreto 78.231 de
12/08/1976). A partir de entdo o Ministério da Saude define as vacinas obrigatoérias do
calendario vacinal. Em 1985, com a criagdo do Centro de Vigilancia Epidemiolégica para
coordenar o Sistema de Vigilancia Epidemiologica, a coordenacéo técnica do Programa
Estadual de Imunizacédo ficou sob a responsabilidade da Divisdo de Imunizagdo,
estendendo-se até os dias atuais (decreto 24.565 de 27/12/1985).89:1°

Vacinas séo preparacdes que, ao serem introduzidas no organismo, desencadeiam
uma reacao do sistema imunoldgico estimulando a formacédo de anticorpos e tornando
eficaz aimunizacgao por esse agente. Elas sdo mais Uteis e efetivas no controle de doencas
infectocontagiosas do que o uso de medicamentos para sua cura, sendo um método mais
barato para controle de saude publica, além de diminuir os indices de morte por doencas
causadas pela infeccéo especifica.™

O portador de HIV tem diminuicdo da capacidade do seu sistema imunolégico
conforme decorre a doenga, com reducado das taxas de linfécitos T-CD-4 e aumento dos
niveis virais plasmaticos. Por isso, a importancia da imunizacao em pacientes HIV devido
sua imunossupressao.'?

Segundo o Comité de Imunizacdes, da Sociedade Brasileira de Infectologia (SBI),
€ necessario que a carteira de vacinacao das pessoas que vivem com HIV/AIDS esteja
atualizada conforme as vacinas de acesso universal. E fundamental que também recebam
imunizacbes complementares: pneumococo, meningococo, hepatite A e influenza.'

Pacientes soropositivos podem receber todas as vacinas do calendario nacional,
desde que nao apresentem deficiéncia imunologica importante. Maior imunodepressao
estd associada a maior risco relacionado a vacinas de agentes vivos. Por isso devem ser
administradas para aqueles com nivel mais alto de linfécitos T-CD4. E recomendado adiar
a vacinacédo em pacientes sintomaticos ou com imunodeficiéncia avancada (CD4 < 200
cel/mms).

As vacinas recomendadas para adultos soropositivos s&o: Pneumococica-23 valente,
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Pneumococica-13 conjugada, Hepatite B, Hepatite A, Febre amarela, Difteria e tétano
(dT) e Influenza.
Outras vacinas deverao ser avaliadas individualmente durante 0 acompanhamento

médico."®

DESENVOLVIMENTO

Os Centros de Referéncia de Imunobiolégicos Especiais (CRIE) tém como objetivo
facilitar o acesso da populacao com doencas e condi¢cdes que aumentem a suscetibilidade
a doencas ou o risco de complicacdes, como a AIDS, e que pode ter necessidade de
vacinas nao contempladas no Programa Nacional de Imuniza¢cbes aos imunobiol6gicos
especiais, para além de prevenir doengas, poder investigar, acompanhar e elucidar os
eventos adversos as respectivas vacinagdes. Os imunobiologicos especiais indicados
e disponibilizados no CRIE séo: vacina inativada contra a poliomielite (VIP), hepatite
A (VHA) e B (VHB), varicela, Haemophilus influenzae do tipo B (Hib), pneumocécica
23 valente (Pnm23), pneumocdcica 13 conjugada (Pnm13) e pneumocdcica 7 valente
(Pnm7), triplice bacteriana acelular (DTPa), antimeningocécica C conjugada (MenC); as
imunoglobulinas antitetanica, antirrabica, antivaricela zoster e anti-hepatite B'*.

A Pnm23 é constituida de uma suspenséo de antigenos polissacarideos purificados
de 23 sorotipos de pneumococo e ela induz anticorpos que aumentam a fagocitose e
destruicdo de pneumococos (Streptococcus pneumoniae), uma bactéria gram-positiva
que contém 90 sorotipos imunologicamente distintos. Os 23 sorotipos sao: 1, 2, 3, 4, 5,
6B, 7F, 8, 9N, 9V, 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 17F, 18C, 19A, 19F, 20, 22F, 23F e 33F'.

A VHA é uma vacina inativada e o contetdo de antigenos é expresso em unidades
Elisa (E.L.U) ou unidades (U). E altamente imunogénica. O estagio da doenca hepatica
e a presenca de doencga alcodlica tém sido considerados fatores preditivos de menor
resposta sorologica a vacina.™

A MenC contém 10 pg do polissacarideo do meningococo C conjugado. Além de
indicada para HIV/AIDS, também esta indicada para outras infec¢des, doencas cronicas
ou tratamentos que levem a imunossupressao’®.

A vacina dT resume-se em uma suspensao estéril de toxodides diftérico e tetanico
purificados e adsorvidos em hidréxido de aluminio, que estimula a producéo de anticorpos
especificos, resultando em uma imunizagdo ativa contra a difteria e o tétano. Ela esta
indicada para criangas a partir de 7 anos e adultos’®.

Avacinacontrafebre amarela é compostade virus vivo atenuado, obtida por atenuagcéo
da subcepa 17DD do virus, cultivado em ovos de galinha embrionados livres de germes
patogénicos. O objetivo é a prevencéo da doenca causada por um arbovirus da familia
Flaviviridae. E indicada para areas endémicas ou epizoo6ticas ou para os viajantes que a
elas se destinam. A vacina é considerada segura e altamente imunogénica, induzindo a
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formacgéo de anticorpos protetores de longa duracéo'”.

Avacina VHB recombinante é constituida de particulas nédo infecciosas de antigeno de
superficie da Hepatite B (HBsAg) altamente purificadas, produzida por DNA recombinante
em células de levedura (Saccharomyces cerevisae). E utilizada na prevencéo ativa da
infeccao por todos os subtipos conhecidos do virus, sendo esta uma enfermidade para a
qual n&do existe tratamento totalmente eficaz e que pode, a longo prazo, determinar graves
consequéncias, como o desenvolvimento de cirrose e carcinoma hepatico'®.

Em um estudo realizado no Maranh&o para verificacdo da cobertura vacinal, em
relacdo ao diagnostico, as pneumopatias crénicas representaram 26,0%, seguido de
portadores de HIV com 13,8% e de pessoas saudaveis com 11,0%. Com relagdo as
doses aplicadas no periodo investigado, as vacinas influenza, hepatite B, pneumococica
7 valente e pneumocdcica 23 valente corresponderam ao maior percentual com 70,29%
e quanto as imunoglobulinas, destacaram-se as anti-hepatite B e antivaricela zoster com
85,25%".

Em outro estudo realizado na cidade de Botucatu (SP), com relagdo a indicacao
para receber imunobiolégicos especiais, a vacina Pnm23 estava indicada para todos os
investigados, a vacina contra a varicela para 24,0%, a vacina contra a hepatite A para
14,0% e a contra o meningococo C para 12,0%. Entretanto, apenas 18,0% dos pacientes
haviam recebido a Pnm23; 22,2% e 14,2% as vacinas contra o meningococo C e hepatite
A, respectivamente, e nenhum paciente recebeu a vacina contra a e varicela. A cobertura
vacinal com a Pnm23 foi de 2,7% entre os pacientes portadores de imunossupressao’s.

CASUISTICA E METODOS

Tipo do estudo: longitudinal prospectivo.

Local: estudo realizado no Complexo de Doengas Transmissiveis Unidade | (CDT),
localizado em S3o José do Rio Preto/SP. E o servico de referéncia para o tratamento de
portadores de HIV do municipio. Realiza acolhimento e aconselhamento em IST/AIDS,
atendimento de exposicado sexual ao virus HIV, exames laboratoriais, além de referéncia
para acidentes de trabalho com exposi¢ao a material bioldgico para profissionais de saude.

Coleta de dados e periodo de estudo: foram acompanhados em atendimento médico
os pacientes portadores de HIV em terapia antirretroviral no CDT no periodo de Janeiro
de 2011 a Dezembro de 2015. Foram coletados dados como sexo, idade, tempo de
diagnéstico do HIV, nivel atual de linfocitos T-CD4 e a situagao vacinal.

Critérios de inclusdo: foram considerados para o estudo os portadores de HIV.

Populagao: foram incluidos no estudo 264 pacientes.

Analise de dados: os dados coletados foram analisados no Office Excel 2012.
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RESULTADOS

Foram avaliados 264 pacientes, 104 pacientes do sexo feminino e 160 pacientes do
sexo masculino (figura 1).

Contagem de Sexo

160

104

Feminino Masculino

Figura 1: contagem de sexo.

A média geral de idade foi de 42 anos, e variou entre 20 e 87 anos (figura 2).

Idade (anos)

70

Figura 2: idade dos pacientes por faixa etaria.

O tempo de doencga variou entre 2 e 380 meses, sendo a média geral de 108 meses
(figura 3).
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Tempo de doenca (meses)
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Figura 3: tempo de doenca em meses.

A média geral do nivel de Linfocitos T-CD4 foi de 520 células/mm3, o valor minimo foi
20 células/mm3 e o valor maximo foi 1420 células/mm?.

Linfocitos T-CD4
,x %ﬁ\ -1'[)-\ "9. q,@s -L{i\
@ 0P 0 o o 0¥ @% P

Figura 4: nivel de linfocitos T-CD4 atual.

Foram analisados o total de pacientes imunizados para cada tipo de vacina.
Do total de pacientes, 233 (88,25%) estavam imunizados para a Hepatite A (figura 5).




Imunizagé@o Hepatite A IgG
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Figura 5: nimero de pacientes imunizados contra Hepatite A.

Do total de pacientes, 104 (39,4%) pacientes estavam imunizados para Hepatite
B (figura 6). Vale ressaltar que dentre os 160 (60,6%) pacientes relatados como néao
imunizados estao incluidos aqueles que nao obtiveram soroconversao apds no minimo
duas tentativas de vacinagao completa.

Numero de pacientes Anti HBs +
200

160

160

120
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40
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Figura 6: numero de pacientes imunizados contra Hepatite B.

Do total de pacientes, 181 (68,5%) estavam imunizados contra pneumonia (figura 7).
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Imunizagéo Pneumo 23
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Figura 7: nimero de pacientes imunizados contra pneumonia.

Do total de pacientes, 197 (74,6%) estavam imunizados contra tétano (figura 8).

Imunizag&o Dupla adulto
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67
) IIIIIII
0
n&o

Figura 8: numero de pacientes imunizados contra tétano.

Do total de pacientes, 192 (72,7%) estavam imunizados contra a Febre Amarela
(figura 9).
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Imunizacao Febre Amarela
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Figura 9: numero de pacientes imunizados contra Febre Amarela.

Do total de pacientes, 113 (42,8%) estavam imunizados contra a Influenza.

Imunizacao Influenza
160

151
120 113
80
40
0
nao sim
Figura 10: nUmero de pacientes imunizados contra Influenza.

CONCLUSAO

Considerando a vacinagcdo como um agente de prevencédo a saude, ela desencadeia
defesas no sistema imunoldgico, sendo capaz de erradicar total ou parcialmente doencas
relacionadas a saude publica, e sua acdo tem grande importancia na saude da populacéo,
em niveis social e nacional.

A taxa da populagao HIV vacinada é maior que a taxa vista em estudos nacionais ou
de outras regides dentre as vacinas analisadas. Observou-se a menor adeséo a vacina
contra Influenza e grande adesao a vacina contra Febre Amarela.

Se a populagao HIV aderisse melhor a prevencao primaria das doencgas, poderiam-
se diminuir a prevaléncia das infec¢des oportunistas, reduzindo assim a morbimortalidade
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e alterando o tempo de sobrevida dos portadores.
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RESUMO:
€ definido por

Introducao: O envelhecimento
modificagcdes psicologicas,
biolégicas e sociais. Em contraposicao a ampla
melhoria na qualidade de vida, a prevaléncia
das infeccbes sexualmente transmissiveis
(IST's) entre os idosos tem se elevado de
modo importante, projetando-se, nesse
contexto, o aumento nos indices de HIV/AIDS.
Nesse sentido, objetivou-se tracar o perfil
epidemioldgico da infecgao por HIV/AIDS entre
pacientes acima de 60 anos com a finalidade
de analisar o panorama nacional. Métodos:
Trata-se de um estudo transversal, descritivo
e retrospectivo, a partir da base de dados do
SINAN/DATASUS/MS relativo ao periodo de
1999 a 2018. As variaveis utilizadas foram:
regiao, ano, sexo e escolaridade. Resultados:
Observou-se, no periodo analisado, um aumento
expressivo no numero de pessoas vivendo com
HIV/AIDS (PVHA) entre a populagéo idosa no
Brasil. Houve predominio de notificacbes entre

individuos do sexo masculino ao longo das
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décadas pesquisadas. As regides Sudeste e Sul do pais concentraram o maior quantitativo
de registros entre 1999-2018. Discussao: Estima-se que o aumento da longevidade,
desmistificacéo da cultura da assexualidade dos idosos e tratamentos farmacol6gicos para
disfuncao erétil tém sido alguns fatores responsaveis para uma maior pratica sexual entre
essa populagcao. No entanto, isso tem aumento a vulnerabilidade da terceira idade as IST's —
em destaque para o HIV/AIDS - pela falta de conhecimento e ado¢ao de medidas preventivas
sobre estratégias de autocuidado e sexo seguro. Nos homens, ha maior prevaléncia por
multiplas parcerias, dificuldade de aceitacdo de métodos preventivos e autoafirmacgao social
de virilidade. Conclusédes: E perceptivel a necessidade de um correto direcionamento
de politicas publicas de saude eficazes na quebra da cadeia de transmisséo e formas de
prevencdo do HIV/AIDS entre os idosos, voltado para a estruturacdo nacional de uma rede
de atendimento com o auxilio de a¢des de prevencdo em saude.

PALAVRAS-CHAVE: HIV. Idosos. Epidemiologia.

HIV-INFECTION IN ELDERY PATIENTS: A NATIONAL EPIDEMIOLOGICAL APPROACH

ABSTRACT: Introduction: Aging is defined by psychological, biological and social changes.
In contrast to the vast improvement in the quality of life, the prevalence of sexually transmitted
infections (STls) among the elderly has increased significantly, projecting, in this context, the
increase in HIV / AIDS rates. In this sense, the objective was to trace the epidemiological
profile of HIV / AIDS infection among patients over 60 years of age in order to analyze the
national panorama. Methods: This is a cross-sectional, descriptive and retrospective study,
based on the SINAN / DATASUS / MS database for the period 1999 to 2018. The variables
used were: region, year, sex and education. Results: In the analyzed period, there was a
significant increase in the number of people living with HIV / AIDS (PLWHA) among the elderly
population in Brazil. There was a predominance of notifications among male individuals over
the decades surveyed. The Southeast and South regions of the country concentrated the
highest number of records between 1999-2018. Discussion: It is estimated that the increase
in longevity, demystification of the culture of asexuality in the elderly and pharmacological
treatments for erectile dysfunction have been some factors responsible for a greater sexual
practice among this population. However, this increases the vulnerability of the elderly to
STls - especially HIV / AIDS - due to the lack of knowledge and the adoption of preventive
measures on self-care and safe sex strategies. In men, there is a higher prevalence of
multiple partnerships, difficulty in accepting preventive methods and social self-affirmation of
virility. Conclusions: It is noticeable the need for a correct targeting of effective public health
policies in breaking the chain of transmission and ways of preventing HIV / AIDS among the
elderly, aimed at the national structuring of a service network with the help of health actions.
health prevention.

KEYWORDS: HIV. Eldery. Epidemiology.
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11 INTRODUCAO

O envelhecimento populacional é um fenbmeno mundial, caracterizado por
progressivas modificacées biolégicas, psicolégicas e sociais ao longo da vida do ser
humano, com peculiaridades regionais. De acordo com a Lei Federal n°® 10.741, de 1°
de outubro de 2003, é dever do Estado e da sociedade a preservacdo da saude fisica
e mental dos idosos, em condi¢coes de liberdade e dignidade (DORNELAS NETO et al.,
2015; SILVA, L.C. et al., 2015; BITTENCOURT et al., 2015; ANDRADE et al., 2017).

O Brasil coloca-se em destaque em relagcdo ao envelhecimento demografico. Entre
1980 e 2000, a populacdao com 60 anos ou mais cresceu em 7,3 milhdes de pessoas.
Acredita-se que até 2025, o pais seja 0 sexto no mundo em numero de idosos. Essa
longevidade é decorrente de diferentes aspectos: aumento da expectativa de vida,
diminuicao da taxa de natalidade, melhora da qualidade de vida e avancos na area da
saude (BITTENCOURT et al., 2015; CASSETTE et al., 2016; ANDRADE et al., 2017).

Apesar do processo de envelhecimento acarretar importantes modificacdes, os
sentimentos e as sensag¢des nado sofrem deterioracdo, destacando, nesse contexto, a
sexualidade - a qual pode ser vivenciada até o fim da vida. Quanto a este tema, observa-
se que ainda ha muitos preconceitos individuais e sociais, devido a permanéncia de
estere6tipos vinculados ao mito da assexualidade neste segmento populacional, inclusive
entre os proprios idosos. Isso contribui para um pequeno numero de politicas publicas
voltadas para essa demanda de satide. (DORNELAS NETO et al., 2015; CASSETTE et
al., 2016).

Ainda que haja este cenario, atualmente, a vida sexual ativa dos idosos € influenciada
pelos avancos da industria farmacéutica (uso de lubrificantes vaginais, terapia de reposicao
hormonal e tratamento farmacol6gico para impoténcia sexual masculina). Contudo, a falta
de estratégias comportamentais e preventivas em suas praticas sexuais tém contribuido
para o aumento de infec¢cées sexualmente transmissiveis (IST), em destaque para o HIV.
Observa-se que o numero de casos de HIV/AIDS em individuos acima de 60 anos, no Brasil,
cresceu vertiginosamente nos ultimos anos. (BITTENCOURT et al., 2015; BEZERRA et
al., 2015; DORNELAS NETO et al., 2015; SILVA, A.T. et al., 2019).

A infeccao pelo HIV/AIDS acomete o sistema imunoldgico, destruindo as células de
defesa do organismo, tendo como principal alvo os linfécitos T CD4+ - células da imunidade
citotdxica do sistema adaptativo. Suas fases clinicas, progressivamente, incluem: sindrome
retroviral aguda, fase de laténcia clinica e sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS).
A falta de conhecimento da doenca e seu diagnéstico tardio, nesta parcela da populacgéo,
favorecem o agravamento do quadro, gerando fatores de comprometimento a sua saude
fisica e mental (BEZERRA et al., 2015; CASSETTE et al., 2016; SILVA, A.T. et al., 2019).

Nesta perspectiva, a vulnerabilidade dos idosos ao HIV/AIDS abrange um conjunto

de trés componentes: individual, social e institucional. A vulnerabilidade individual reflete
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0 grau e a qualidade da informacédo que os individuos dispdem sobre o problema; a
social diz respeito as condi¢ées de bem-estar social e a institucional preocupa-se com o
compromisso das autoridades com o problema. Sendo assim, evidencia-se a necessidade
de direcionar estratégias de prevencédo a populacédo idosa que busquem esclarecer
duvidas e estabelecer discussdes, as quais possam orientar esse tipo de envolvimento
afetivo (BEZERRA et al., 2015).

Atematica do envelhecimento populacional perpassa pela promoc¢éo global da satude
das pessoas idosas, incluindo a sexualidade, presente também nesse momento da vida e
que atualmente demanda cuidados mais intensos diante da epidemia de HIV/AIDS. Desse
modo, as alteracbes da composi¢cdo populacional langcam um desafio para a sociedade
em geral, mas, principalmente, para os profissionais de saude: lidar com o processo
de envelhecimento, considerando todas as suas peculiaridades, inclusive atencao
as demandas sexuais e necessidade de educacdo em saude voltada para prevencéo,
rastreamento e diagnéstico precoce de IST. (CASSETTE et al., 2016; ANDRADE et al.,
2017; SILVA, A.T. et al., 2019; BITTENCOURT et al., 2015; SILVA, L.C. et al., 2015).

Diante desse cenario, objetivou-se, a partir deste estudo, tracar o perfil epidemiologico
da infeccdo por HIV/AIDS entre pacientes acima de 60 anos com 0 escopo de elencar um
panorama nacional e alertar para possiveis estratégias de enfrentamento.

2 | METODOS

Trata-se de um estudo transversal, descritivo e retrospectivo. Os dados foram
provenientes da base do Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdao (SINAN/
DATASUS/MS), relativos ao periodo de janeiro de 1999 a dezembro de 2018 no Brasil. A
populacéo de estudo incluida foi de individuos com idade a partir de 60 anos, notificados
como casos de HIV/AIDS. Foram utilizadas como variaveis de analise: ano de notificacao,
regido geografica de registro, sexo e nivel escolaridade. A analise de quantificacéo e
distribuicao dos resultados foi organizada e tabulada em graficos.

3 | RESULTADOS

No intervalo temporal analisado (1999-2018), foram notificados no Brasil, através do
Sistema de Informacao de Agravos de Notificacdo (SINAN), 30.665 casos de HIV/AIDS
entre os idosos (individuos a partir de 60 anos de idade). Apesar de representarem apenas
4% de pessoas vivendo com HIV/AIDS (PVHA) no pais, a populacéo geriatrica contabilizou
uma elevagao, em numeros absolutos, de 560 para 2.350 casos ao longo das décadas
pesquisadas. Isso demonstra, percentualmente, um crescimento de aproximadamente
320%.
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Gréfico 1: Casos HIV/AIDS notificados no Brasil em individuos a partir de 60 anos, por ano, entre 1999-
2018

Fonte: Sistema de Informacg&o de Agravos De Notificagdo do Sus, 2020

Em relacéo a distribuicdo geografica das notificagdes no Brasil, 9.750 casos advieram
da regidao Sudeste (31,8%); 5.456, da regidao Sul (17,8%); 3.304, da regido Nordeste
(10,8%); 1.428, da regidao Centro-Oeste (4,6%); 1.133, da regidao Norte (3,7%) e 9.602
de localidades ignoradas (31,3%). O eixo Sul-Sudeste do pais apresentou, em nameros
percentuais, maior taxa de registros (49,6%), em comparacao ao eixo Norte-Nordeste
(14,5%).
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Gréfico 2: Distribuicao das notificagdes de HIV/AIDS em individuos a partir de 60 anos, por regido
geografica brasileira, entre 1999-2018

Fonte: Sistema de Informacgéo de Agravos de Notificagdo do Sus, 2020
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Quanto ao sexo, houve predominio de infeccbes HIV/AIDS entre idosos do sexo
masculino (62%), em detrimento ao sexo feminino (38%), entre janeiro de 1999 e dezembro
de 2018.

mSeo Mazulno  mSeco Feminino

Graéfico 3: Proporgao percentual de notificagées HIV/AIDS em idosos, por sexo, entre 1999-2018

Fonte: Sistema de Informac&o de Agravos de Notificagdo do Sus, 2020

1600

1400

1200

1000

BOD

B0OD

400

- L
DI

15‘9 ZDD ZDD ZDD ZDD ZDD ZDD 200 | 200 | 200 ZDD ZDI 201|201 |201 | 201 ZDI ZDJ 2[)1 2[)1
B |7 8 112 34

mSoMazulino 378 520 499 633 662 702 671|763 832 943 975|963 10471141129612921314136713951491
mioFeminino 182 284|290 351|332 404 448|483 530 618 672|664 744 738 815 B11|828 B6R B6O (859

=]
(=]

Grafico 4: Distribuicdo anual das notificagdes de HIV/AIDS em idosos por sexo entre 1999-2018

Fonte: Sistema de Informacgéo de Agravos de Notificagdo do Sus, 2020

4 | DISCUSSAO

No contexto analisado, notou-se elevagéo importante na ocorréncia das infeccdes
por HIV/AIDS entre os idosos ao longo dos anos do periodo pesquisado. Inicialmente,
isso pode ser atribuido ao aumento da expectativa de vida e reducéo da desmistificacédo
da cultura da assexualidade na terceira idade, tendéncia essa que tem sido observada no
Brasil e no mundo. Assim, essas condi¢cdes tém contribuido para uma maior pratica sexual
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nesta populacédo (ARAUJO et al., 2018).

Além disso, os dados trazidos pelo estudo epidemioldégico podem apontar para uma
correlacdo com a criagao de medicamentos para disfungao erétil e produtos de melhora da
performance sexual que minimizam condic¢des fisiologicas do trato genital, relacionadas a
senescéncia, o que tem facilitado o crescimento da vulnerabilidade do grupo em questao.
Somado aisso, aliteratura aponta ainda que, apesar de alguns avanc¢os, a baixa abordagem
do tema “sexualidade” entre esta populagdo pode ser outro fator preditivo para a diminuta
difusdo de informacdes sobre IST e métodos de prevencao (MAIA et al., 2018).

No estudo realizado por Silva et al. (2018) através de informacdes coletadas do
DATASUS, nos periodos de 2000 a 2015 no Brasil, era notorio o grande numero de casos
de HIV/AIDS em idosos (23.101), havendo o aumento dos registros, como observados por
esta pesquisa realizada com dados de até 2018 (30.665 casos), ratificando a dimensao e
importancia deste problema.

Quanto ao maior numero de registros notificados serem de individuos do sexo
masculino (62%) entre 1999-2018, esse cenario pode ser atribuido a um conjunto de
fatores que inclui: dificuldade de aceitacdo das medidas preventivas, parcerias sexuais
variadas, uso abusivo de alcool e drogas ilicitas e afirmacdo da heterossexualidade. Tais
fatores tornam os homens mais vulneraveis ao contagio do HIV (SOUZA et al., 2019).

Tal cenario é confirmado por um estudo realizado por Brandao et al. (2019) em
servigos especializados de assisténcia em HIV/AIDS que demonstrou que entre o publico
de idosos 58,3% eram do sexo masculino. Outra pesquisa feita por Viana et al. (2017)
no centro de referéncia sorolégico em Sobral (Ceara) para pacientes com HIV/AIDS, de
2007 a 2016, entre os idosos houve registro de 61,11% de casos no sexo masculino. Tais
estudos apresentam dados que corroboram com os achados desta pesquisa.

No grupo feminino, os numeros de casos podem ser justificados pela realizacdo de
sexo sem preservativo, geralmente a pedido do parceiro, submetendo-se a esta condicao
por receio de perdé-lo, além da desinformacao sobre as IST (SOUZA et al., 2019). Ao
se analisar a distribuicdo de registros envolvendo a populacdo feminina, nota-se um
acréscimo no decorrer dos anos, sendo considerado o inicio da feminizagcéo no panorama
do HIV em idosos (VIANA et al., 2017).

O baixo grau de escolaridade, evidenciado entre os idosos com HIV — com ensino
fundamental incompleto variando entre 31,94% a 41,7%, € considerado um fator relevante
na baixa instrucdo sobre as infec¢cbes sexualmente transmissiveis, além da menor difusédo
de informacbes acerca dos métodos de prevencdo. Sendo, desta forma, necessario
alcancar a populagdo idosa com campanhas educativas mais acessiveis (MAIA et al.,
2018; BRANDAO et al., 2019; VIANA et al., 2017).
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51 CONCLUSOES

A analise dos dados SINAN/DATASUS/MS relativos a infeccdo por HIV entre
pacientes acima de 60 anos, entre 1999 a 2018, mostrou um aumento significativo de
320% nos casos contabilizados nessa populacéo no periodo destacado. Essa depuragao
estatistica denota a singularidade do tema para o correto direcionamento de politicas
publicas de saude eficazes na quebra da cadeia de transmissao e formas de prevencgao do
HIV/AIDS nessa faixa etaria no Brasil. Acredita-se, destarte, que a estruturagcdo nacional
de uma rede de atendimento, via inter-relacdo entre atencdo primaria e ambulatorial,
minimizaria a problematica. Entre outros critérios, a competéncia da atencdo primaria
envergaria para o rastreio diagnostico e incentivo a adocado de condutas preventivas
quanto a formas de transmisséo da doeng¢a — uso de preservativo, promiscuidade sexual
e uso compartilhado de materiais perfurocortantes. A estrutura ambulatorial, por sua vez,
responsabilizar-se-ia pela orientacdo quanto a importancia de praticas sexuais/sociais
seguras de néo transmissédo dos idosos infectados, além do correto manejo terapéutico
(reduzindo, portanto, a morbimortalidade associada a infeccdo nessa populagéo).
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EPIDEMIOLOGICAL INDICATORS OF
TUBERCULOSIS AND LEPROSY IN THE
MUNICIPALITY OF MARABA

RESUMO: A hanseniase e a tuberculose sao
infeccbes que tem como agente etioldgico
o Mycobacterium leprae e o Mycobacterium
tuberculosis, respectivamente. A transmissao
de ambos, se da de individuo para individuo. O
diagnostico e o tratamento das duas doencas
sédo ambulatoriais com auxilio de exames
laboratoriais complementares, ou exames de
imagem, usando como conduta terapéutica
as etapas de tratamento preconizadas pelo
ministério da saude, nos protocolos de atencao
a hanseniase e tuberculose. Sendo assim, o

Capitulo 24



http://lattes.cnpq.br/5935717705624234
http://lattes.cnpq.br/0339943616827977
http://lattes.cnpq.br/5043743376944904

presente trabalho tem por finalidade coletar dados, interpreta-los e descrevé-los, para referir
0 quantitativo epidemiologico de diagnésticos confirmados de tuberculose e hanseniase,
utilizando indicadores especificos, levantando os comparativos entre nUmeros incidentes e
prevalentes no municipio de Maraba regiao Sudeste do estado do Para. Estudo epidemiologico
quantitativo, no qual se utilizou as notificacbes dos casos de hanseniase e tuberculose do
sistema de informacgao de agravos de notificagao (SINAN) DATASUS-TABNET e Coordenacgao
Geral de Hanseniase e Doencas em Eliminacdo (CGHDE), no periodo de 2016 a 2018.
Os resultados obtidos somam 267 casos notificados de tuberculose para todo o periodo
analisado, sexo masculino representando 185 do numero total de casos, sexo feminino
somam em todo o periodo 82 casos de tuberculose. Os casos de hanseniase somam 475
sendo, 290 do sexo masculino, e sexo feminino representado por 185 casos notificados entre
0s anos de 2016 a 2018. Deve-se aprimorar as praticas de estilo de vida que influenciam
nos aspectos comunitarios, contribuindo assim, para diminuicdo e controle de infeccbes
de variados tipos, praticas visando estratégias de promogado, prevencéo e protecéo, para
gue a populacao se conscientize sobre essas doencas e possiveis tratamentos devem ser
encorajados, e com participacao social efetiva alcancem os niveis redutivos nos indices de
acometimentos por hanseniase e tuberculose.

PALAVRAS-CHAVE: Tuberculose. Hanseniase. Epidemiologia. Educagédo em saude.

ABSTRACT: Leprosy and tuberculosis are infections that have Mycobacterium leprae
and Mycobacterium tuberculosis as their etiologic agent, respectively. The transmission of
both occurs from individual to individual. The diagnosis and treatment of the two diseases
are outpatient with the aid of complementary laboratory tests, or imaging tests, using the
treatment steps recommended by the Ministry of Health, in the protocols for leprosy and
tuberculosis care. Therefore, this study aims to collect data, interpret and describe them,
to refer to the epidemiological quantity of confirmed diagnoses of tuberculosis and leprosy,
using specific indicators, raising the comparisons between incident and prevalent numbers in
the municipality of Maraba region Southeast of the state of Para. Quantitative epidemiological
study, which used the notifications of leprosy and tuberculosis cases from the DATASUS-
TABNET notification system for diseases (SINAN) and the General Coordination of Leprosy
and Diseases in Elimination (CGHDE), in period from 2016 to 2018. The results obtained add
up to 267 notified cases of tuberculosis for the entire period analyzed, males representing
185 of the total number of cases, females adding up to 82 tuberculosis cases throughout
the period. Leprosy cases total 475, 290 of which are male, and female represented by 185
cases reported between 2016 and 2018. Lifestyle practices that influence community aspects
should be improved, thus contributing to a decrease and control of infections of various types,
practices aimed at promotion, prevention and protection strategies, so that the population
becomes aware of these diseases and possible treatments must be encouraged, and with
effective social participation they reach the reduction levels in the rates of leprosy attacks and
tuberculosis.
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INTRODUGCAO

A tuberculose (TB) e a hanseniase sao doencas infectocontagiosas, cujo seu
desenvolvimento esta relacionado com as condi¢cées de vida das populagcées onde os
fatores de risco também representam maiores chances de adoecimento, podendo ser o
contato com pessoas doentes, aglomerac¢des populacionais, condigcdes socioeconémicas
precarias, exposicao profissional, situacées que deprimem o sistema imunol6gico como
desnutricao, alcoolismo ou dependéncia quimica e doengas imunossupressoras (TURCHI,
2012).

A tuberculose (TB) afeta prioritariamente os pulmdes, embora também possa
acometer outros 0rgéos, e que pode levar a morte (FERRI ET AL, 2014). Causada pelo
Mycobacterium tuberculosis, também denominado de Bacilo de Koch. A transmisséo da
tuberculose se da quando uma pessoa sadia, em ambiente contaminado, inala goticulas
com o Bacilo de koch, disseminados no ar através de secrecéo respiratoria expelida pelo
individuo contaminado (BRASIL, 2010).

Os sintomas mais comuns da TB ativa sdo tosse, podendo apresentar muco ou
sangue, dor toracica, cansacgo, perda de peso, febre e sudorese noturna, caso o paciente
apresente tosse sanguinolenta pode associa-se a estagios finais ou tardios da TB (CENTER
FOR DISEASE CONTROL AND PREVENTION, 2012; BRASIL, 2010). O diagnoéstico da
tuberculose é dado através da anamnese e exame fisico, baciloscopia, exame radioldégico
e prova tuberculinica (BRASIL, 2011).

De acordo com o boletim epidemiolégico do ministério da saude brasileiro, o
guantitativo incidente para tuberculose no Brasil no ano de 2016 foram de 66.796 casos
novos e 12.809 casos de retratamento de tuberculose no pais (BRASIL, 2017). No periodo
de 2007 a 2016, o coeficiente de incidéncia da doenca apresentou uma variacdo média
anual de -1,7%, passando de 37,9/100 mil hab. em 2007 para 32,4/100 mil hab. em 2016.
Apesar dessa reducdo, convém ressaltar que a meta para eliminagao da tuberculose como
problema de saude publica no Brasil é de <10 casos para cada 100 mil hab. (BRASIL,
2017).

A hanseniase é uma doenca crbnica infectocontagiosa cujo agente etioldgico
€ 0 mycobacterium leprae, que infecta os nervos periféricos e as células de Schwann
(BRASIL, 2017). A doenca acomete principalmente nervos superficiais da pele e troncos
nervosos periféricos, mas também podem afetar os olhos e 6rgéos internos. Se nao
tratada na forma inicial, a doenca quase sempre evolui de forma lenta e progressiva,
gerando incapacidades fisicas e tornando-se transmissivel. A transmissdo se da por

contato préximo e prolongado de uma pessoa vulneravel com um individuo contaminado

gue nao realiza o tratamento (BRASIL, 2017).
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A hanseniase tem como sinais e sintomas a presenca de areas ou manchas na
pele hipocdmicas, acastanhadas ou avermelhadas, com alteracées de sensibilidade,
formigamento, choques e caimbras nas pernas e bracos que progridem para dorméncia,
diminuicdo ou queda de pelos, principalmente nas sobrancelhas, podendo observa-se
também perda ou diminuicdo da forca nos membros inervados por nervos afetados,
edema de maos e cianose nos pés, febre e artralgia, entupimento, feridas e ressecamento
do nariz (BRASIL, 2017; OMS 2016).

Os individuos acometidos pela hanseniase sao classificados em paucibacilares (PB),
em que consiste na presenca de até cinco lesées de pele com baciloscopia de raspado
intradérmico negativo, ou multibacilares (MB), quando o paciente apresenta seis ou mais
lesdes de pele ou baciloscopia de raspado intradérmico positiva (BRASIL, 2017).

OBJETIVO

Neste contexto, o estudo tem como objetivo descrever o quantitativo epidemiologico
de diagndsticos confirmados de tuberculose e hanseniase correlacionando os indicadores
de idade, sexo, raca e condi¢cdes clinicas, levantando os comparativos entre numeros
incidentes e prevalentes no municipio de Marabé regidao Sudeste do estado do Para.

MATERIAL E METODOS

O presente trabalho é um estudo descritivo, com abordagem quantitativa que utilizou
dados publicos disponibilizados pelo sistema de informacédo de agravos de notificagcao
(SINAN) DATA-SUS e Coordenacdo Geral de Hanseniase e Doencas em Eliminacéo
(CGHDE). Tendo como periodo de analise os anos de, 2016 a 2018 diagnosticados e
notificados no Municipio de Maraba regidao sudeste do estado do Para.

RESULTADOS

Considerando os objetivos levantados sobre o quantitativo epidemioloégicos de
tuberculose e hanseniase notificados em Maraba-Para entre os anos de 2016 a 2018,
obteve-se os seguintes dados descritos nas tabelas abaixo.
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a2 267

TOTAL 185

2018 65 24 29
2017 57 35 92
2018 63 23 86

Tabela 1. casos confirmados de tuberculose por sexo segundo Ano Notificacdo, Periodo: 2016 - 2018,
Maraba - Pard

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de informagéo de Agravos de Notificagao

A tabela 1 demonstra os dados obtidos por sexo e ano de notificacdo para casos de
tuberculose no municipio de Maraba-Para, o ano de 2017 representando o maior numero
de incidéncias totalizando 92 casos que contribuem com 34,46 % do numero total de casos
em todo o periodo, logo atras o ano de 2016 representando cerca de 33,33 % sendo 89 do
numero total de casos, e por fim o ano de 2018 tendo 86 casos somando assim 32 % do
numero total de casos. Os dados abaixo representam o niumero de casos confirmados de

tuberculose no municipio de Maraba por faixa etaria e sexo no periodo de 2016 a 2018.

TOTAL 3 3 22 123 17 16 10 7 6 267
Masculino 2 1 15 a8 50 12 a 5 4 185
Feminina 1 2 7 35 27 4 2 2 2 a2

Tabela 2. Casos confirmados de Tuberculose por Fx Etaria segundo Sexo, Maraba - PA

Tuberculose - casos confirmados notificados no sistema de informacgéo de agravos de notificagéo -
Para

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de Informacgédo de Agravos de Notificagdo - Sian Net

Observa-se que o numero total de casos para o periodo € de 267 somando sexo
masculino e feminino, sendo 185 incidéncias de casos novos de tuberculose do publico
masculino, representando entdo 69,29 % do numero total de casos no periodo estudado.
O Publico feminino tem representatividade de 82 casos cerca de 30,71 % do total de
casos, demonstrando assim menor incidéncia em relagdo ao publico masculino. A faixa
etaria de maior incidéncia expressa por publico estudado é de, 88 casos de 20 a 39 anos
para o publico masculino, 35 casos de 20 a 39 anos para o publico feminino, totalizando
assim 123 de 20 a 39 anos para ambos 0s sexos tendo representacao de 46 % comparado
ao numero de casos. O numero de incidéncia por sexo e raga do publico analisado em
todo periodo expressos na tabela 3.




Tabela 3. Casos confirmados de tuberculose por Raga segundo Sexo, Periodo: 2016-2018,

Maraba-PA.
TOTAL 2 46 26 . 184 T 267
Masculing 1 29 19 - 131 5 185
Feminino 1 17 T 2 h3 2 a2

Fonte: Ministério da Sadde/SVS - Sistema de Informacio de Agravos de Notificacéo - Sinan Net

Tabela 3. Casos confirmados de tuberculose por Raga segundo Sexo, Periodo: 2016 -2018, Maraba -
PA

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de Informagdo de Agravos de Notificagado - Sian Net

Quando analisados os numeros de incidéncia de tuberculose usando como ponto
de partida o sexo e racga, observa-se que o publico do sexo masculino da raga parda
tem representatividade de 131 casos, sendo assim maior em relagdo as demais racas
do mesmo sexo. Quando analisado os dados do publico do sexo feminino o cenario se
repete, 53 casos notificados para tuberculose da raga parda, demonstrando assim uma
semelhanga entre ambos 0s sexos, 0 numero total de casos notificados para a raca a
parda € de 184 diagnoésticos, representando 68,91 % do numero total de casos.

A demonstracdo abaixo expressa os dados de notificacdo de hanseniase entre os
anos de 2016 a 2018 no municipio de Maraba estado do Para.

TOTAL 149 151 175 475
Masculino a6 98 106 290
Feminino 63 53 69 185

Tabela 4. Casos confirmados de hanseniase por sexo segundo, Periodo: 2016 -2018, Maraba - PA

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagéo - Sian Net

Os casos de hanseniase no periodo de 2016 a 2018 divididos por sexo, sendo 0 sexo
masculino de maior incidéncia representando 290 do numero total de casos, expressando
61 %. Os numeros notificados de hanseniase para o publico feminino somam 185 casos
em todo o periodo de 3 anos estudados tendo peso de 39 % dos numeros de notificacbes
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no municipio de Maraba.

TOTAL 63 412 475
Masculino 32 258 290
Feminino | 154 185

Tabela 5. Casos confirmados de hanseniase por Faixa segundo o sexo, Periodo: 2016 -2018, Maraba -
PA

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de Informagédo de Agravos de Notificacdo - Sian Net

Os dados demonstrados na tabela 5 demonstram as notificagcdes de hanseniase no
municipio de Maraba dividas em sexo e faixa etaria, sendo o publico masculino de 15
anos e acima 258 casos em todo o periodo, indicando 88,96 % do numero total para o
mesmo sexo e, 54,31 comparado ao numero total de casos de ambos os sexos. A maior
incidéncia por faixa etaria para os casos de hanseniase no publico feminino é de 154
casos notificados, representando 83,24 % do numero total para 0 mesmo sexo e, 32,42
% do numero total de casos para ambos 0s sexos. Somando os niumeros para ambos
0s sexos da mesma faixa etaria de 15 anos e acima, representam 412 casos, indicando
86,74 % do numero total de casos em todo o periodo estudado.

41 224 53 4 3} 475

TOTAL 113
Masculimo 52 22 149 41 25 1 290
Feminino 61 19 75 12 16 2 185

Tabela 6. Casos confirmados de hanseniase por sexo segundo Forma Clinica, Periodo: 2016 -2018,
Marabé - PA

Fonte: Ministério da Saude/SVS - Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagéo - Sian Net

Casos de hanseniase confirmados no municipio de Maraba segundo o sexo e forma
clinica de acometimento da doenca. Observa-se maior incidéncia do publico masculino
entre os anos de 2016 a 2018, representando 290 casos, sendo estes 52 casos de forma
clinica indeterminada, 22 casos clinicos de tuberculoide, 149 casos de dimorfa, 41 casos
virchowiana, 25 notificagbes de forma nao classificada e apenas 1 caso ignorado. A
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representativa do publico do sexo feminino totaliza 185 casos em todo o periodo analisado,
sendo as formas clinicas indeterminada 61 casos e 75 de dimorfa, tuberculbide 19 casos,
virchowiana somando 12 casos, 16 notificacdes de forma clinica n&o classificada e apenas

2 casos ignorados.

DISCUSSAO

Tendo em vista dos dados epidemioldégicos observados no presente estudo,
estruturados a partir de indicadores que contribuem para melhor interpretacdo das
informacgdes, notou-se que a populacdo masculina esta mais predisposta paraainfeccdoem
ambas as patologias. Aspectos relacionados com os estilos de vida de forma diferenciada
que o publico masculino tende a praticar, podem estar relacionados ao acometimento
dessas infec¢des, diagnostico tardio e abandono de tratamento sem executar as fases do
acompanhamento de saude estao intimamente relacionados ao numero de novos casos,
pois os individuos tornam-se vetores de transmissao e disseminacao desses patdégenos.

Levando em consideracdo os casos notificados de tuberculose em todo periodo
analisado no municipio de Maraba, percebe-se que a infeccdo ainda € de um problema
de saude publica de relevancia e com grande incidéncia, publico masculino tendo maior
representatividade, propensos ao acometimento dessas infec¢cbes por fatores soécios-
econdmicos, moradia, preocupacgdes com saneamento basico e higiene corporal, habitos
de vida desregulados como utilizacdo de tabaco, alcool, nutricdo de forma inadequada,
falta na busca por servigos de saude e baixa adeséo ao tratamento quando o diagnostico
€ realizado de forma oportunistica. Tendo em vista ambos o0s sexos, a faixa etaria de
maior incidéncia de tuberculose no municipio descreve o perfil de 20 a 39 anos de idade
e levando em consideracdo a ragca de maior incidéncia, obteve-se numeros alarmantes
da raca parda em ambos os sexos, chegando a 184 casos de tuberculose, 131 do sexo
masculino e 53 casos do sexo feminino.

Quando analisados os casos de hanseniase notificados no sistema de informacéo
de agravos de notificacdo (SINAN) DATA-SUS e Coordenacéo Geral de Hanseniase e
Doencas em Eliminacdao (CGHDE), os aspectos ndo se modificam em relacdao aos casos
de tuberculose, pode-se observar que o perfil de incidéncia e fatores epidemioldgicos,
estdo relacionados com o numero de casos novos. Entende-se que os fatores que podem
influenciar ou proporcionar de fato a infecgao hansénica sao em sua maior parte prevenidos
e controlados, habitos de vida, utilizacdo de substancias que podem deprimir o sistema
imunoldgico, higiene e aspectos ambientais como saneamento basico, contribuem para
taxa de incidéncia.

Risco de exposicdo com o patdogeno, atividades lesivas que podem predispor a
infeccdo hansénica. No entanto, € necessario um contato intimo e prolongado para a
contaminacg&o, como a convivéncia de familiares na mesma residéncia. Dai a importancia
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do exame dos familiares do doente de hanseniase ressalta a Organizacdo Pan-americana
de Saude (OPAS).

CONSIDERACOES FINAIS

Desta forma, entende-se que, as causas que levam as pessoas estarem mais
propensas ao estado de alvo da hanseniase e tuberculose &€ um conjunto relativo de
fatores que séo caracterizados por estilo de vida, maior probabilidade de exposicdo com
0os patdgenos, condicdo social, a baixa procura e adesdo aos servicos de saude em
geral, falta de informacé&o ao usuario, evidenciando também uma falha de educacao em
saude, sabendo que, educagdo é uma das melhores praticas no processo de informacao
e consenso social, ressaltando que campanhas educativas e informativas ndo apenas
realizadas por agentes publicos, mas sim, cabe a cada individuo manter postura de
educador em meio a comunidade que esta inserido.

Portanto, deve-se aprimorar as praticas de estilo de vida que influenciam nos aspectos
comunitarios que contribuem para diminuicao e controle de infec¢des de variados tipos,
praticas visando estratégias de promog¢ao, prevencgao e protecao, para que a populagcao se
conscientize sobre essas doencas e possiveis tratamentos devem ser encorajados, e com
participacéo social efetiva alcancem os niveis redutivos nos indices de acometimentos

por hanseniase e tuberculose.
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Faculdade de Ensino Superior de Sdo Miguel do Iguagu — FAESI (2015). Nutricionista Clinica e
Esportista, com mais de 10 anos de experiéncia em consultério nutricional, com foco no atendimento
personalizado em criangas, adultos, gestantes, idosos, praticantes de atividades fisicas e atletas,
visando o cuidado, a saude e o bem-estar. Com o perfil clinico em legitimar a Nutricdo Baseada em
Evidéncia em ser acessivel para todos, sempre utilizou do que existe de maior evidéncia em nutricdo
para prevenir e tratar doencas. Na sua trajetéria profissional, foi nutricionista do Programa Mesa
Brasil SESC (2010-2016), responsavel por ministrar Oficinas Culinarias de Aproveitamento Integral
dos Alimentos e Cursos de Higiene e Manipulagdo dos Alimentos de acordo com as normas da
Vigilancia Sanitaria. Atuou como docente, cargo professora substituta, na Universidade Federal da
Grande Dourados (UFGD) em diversas disciplinas, como Nutricdo e Esportes, Higiene e Controle de
Qualidade de Alimentos, Composi¢ao de Alimentos, Técnica Dietética e Etica Profissional e Bioética
(2017 — 2019). Atualmente é académica bolsista da CAPES no curso de Mestrado do Programa de
Alimentos, Nutricdo e Saude da Universidade Federal da Grande Dourados (2019). Membro do Grupo
de Pesquisa Biologia Aplicada a Saude. Pesquisadora, atuante em ensaios pré-clinicos visando
avaliar a acao farmacolbgica de compostos ativos naturais sobre os sistemas organicos (toxicidade
e genotoxicidade) e fatores de risco associados a saude. Atua principalmente nos seguintes temas:
fitoterapia, nutricao clinica e esportiva.
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THIAGO TEIXEIRA PEREIRA - Possui graduacao em Educacao Fisica Licenciatura e Bacharelado
pela Universidade Catdlica Dom Bosco — UCDB (2018). Concluiu especializagdo em Educacgao
Especial pela Universidade Catélica Dom Bosco em 2019. Ingressou na poOs-graduacao (Stricto
Sensu) a nivel de mestrado em 2019 pela Fundagéo Universidade Federal da Grande Dourados —
UFGD, area de concentracdo em Farmacologia, no qual realiza experimentos em animais na area
de toxicologia e endocrinologia, associando intervengcéo com extratos de plantas e/ou ervas naturais
e exercicio fisico. E membro do Grupo de Pesquisa de Biologia Aplicada & Salde, cadastrado no
CNPq e liderado pela Profa. Dra. Silvia Aparecida Oesterreich. Em 2019, foi professor tutor do curso
de Graduacgao Bacharel em Educacao Fisica, modalidade Educacéo a Distancia, pela Universidade
Norte do Parana polo de Campo Grande-MS (UNOPAR/CG). Foi revisor dos periddicos Lecturas:
Educacion Fisica y Desportes e Arquivos de Ciéncias da Saude da UNIPAR. Possui experiéncia
profissional em treinamento funcional e musculacéo, avaliagdo antropométrica, testes de aptidao
fisica e cardiovasculares, montagem de rotinas de treinamento, orientacédo postural e execugéo de
exercicios, periodizagao do treinamento e treinamento resistido com enfoque em hipertrofia maxima
e promocao da saude. Atualmente esta desenvolvendo estudos de metandlise com o fruto Punica
granatum L., bem como a acdo de seus extratos em animais da linhagem Wistar, associado ao
exercicio fisico de forca. Recentemente, participou como coautor de um estudo de metanalise inédita
intitulada: Comparative Meta-Analysis of the Effect of Concentrated, Hydrolyzed, and Isolated Whey
Protein Supplementation on Body Composition of Physical Activity Practitioners, que buscou verificar
a eficiéncia de whey protein dos tipos concentrado, isolado e hidrolisado comparado a placebos
isocaléricos sobre os desfechos de composicdo corporal em adultos saudaveis praticantes de
atividade fisica.
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