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APRESENTACAO

A préticas preventivas e praticas curativas, que por muito tempo andavam separadas
e aplicadas a momentos distintos dos processos de salde e doenca dos individuos, cada
vez mais tem adquirido um aspecto complementar, principalmente quando consideramos a
Saude Publica como uma misséo, no sentido de viabilizar um bem social comum garantindo
as condicdes de saude para a populagao.

Esse modo de pensar a medicina e a saude coletiva tem orientado as mudancas
nas politicas de satde no Brasil, mais precisamente a partir da Constituicdo de 1988, onde
o principio do direito universal a atencédo a salde se fundamentou em diretrizes para a
descentralizagéo e integralidade das agdes, e principalmente na participagao comunitéaria.

A Medicina preventiva por conceito estd voltada fundamentalmente aos cuidados
rotineiros e antecipados, contemplando a ades&o aos programas de vacinacéo, a realizacéo
de check-ups e exames periddicos, a pratica de atividade fisica regular e iniciativas
relacionadas a satde mental, como a pratica de meditacéo e psicoterapias. Ja a Medicina
curativa é aquela direcionada a cura de enfermidades e/ou tratamento de sintomas, evitando
0 agravamento e aparecimento de complicagdes. As estratégias sdo muitas e variadas, de
acordo com a doenca a ser combatida, podendo englobar tratamentos medicamentosos,
terapias, intervengdes cirdrgicas, etc.

Baseados nos conceitos, e no caminhar lado-a-lado dessas duas abordagens,
propomos com esta obra oferecer ao leitor material de qualidade fundamentado producdes
académicas, desenvolvendo os principais conceitos e discutindo diferentes métodos
relacionados a tematica central dos quatro volumes iniciais.

Finalmente destacamos a importancia da Atena Editora como mecanismo de
viabilizagdo dos dados através de uma literatura, rigorosamente avaliada e fundamentada.

Desfrute ao maximo desta literatura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: INTRODUGAO: A incidéncia de
cancer em pacientes pediatricos aumentou nas
Ultimas décadas, no entanto, a sobrevida hoje é
maior que 80%, tornando pertinente discussoes
relativas a fertilidade desses pacientes, afetada
pelas intervengdes cirdrgicas, quimioterapia e
radioterapia. Sua preservacao, por sua vez, inclui
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procedimentos padrao como a criopreservacgao de
oocitos e atransposicao ovariana e procedimentos
em investigacdo como a criopreservacao de
tecido ovariano e supressdo ovariana com
analogos de GnRH (GnRHa). OBJETIVOS: O
presente trabalho objetiva analisar dados da
literatura quanto a repercussdo de métodos
de preservacdo de fertilidade em pacientes
oncologicos pediatricos. METODOS: Trata-se de
uma revisdo da literatura em que foi utilizada a
plataforma Pubmed e selecionados artigos entre
2015 e 2020 através dos descritores: pediatric;
gynecologic cancers; fertility. RESULTADOS:
Estudos indicam que a taxa de gravidez a
partir de o6citos criopreservados, procedimento
realizado apenas em pacientes poOs-puberais,
€ de 38-55%, porcentagem semelhante ao
encontrado para oécitos frescos. Em relagdo
a transposicdo de ovarios, considerada em
pacientes que realizam radioterapia, Guballa e
colaboradores relatam preservacdo de fungéo
ovariana em 90% dos casos, enquanto uma
meta-analise apresentada por Algarroba e
colaboradores indica taxa de nascidos vivos de
37%. A criopreservacéo de tecido ovariano € a
opcgao para meninas pré-puberais e para aquelas
em que o atraso da terapia ndo € possivel,
possuindo taxas de nascidos vivos maiores
que 35% e de restauracéo da fungdo hormonal
de 65%. Por fim, a terapia com GnRHa possui
resultados conflitantes. Oktay e colaboradores
reportaram reducdo do risco de falha ovariana
prematura, enquanto Elgindy e colaboradores
alegam que os GnRHa ndo protegem contra a
gonadotoxicidade. CONCLUSAO: O exercicio
de reprodugéo € direito de todo ser humano,
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sendo extremamente importante o aconselhamento quanto a preservacao de fertilidade em
pacientes oncolbgicos, bem como acompanhamento de uma equipe multidisciplinar que
desenvolva a melhor estratégia para cada paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Preservacao da fertilidade; oncologia; pediatria.

FERTILITY PRESERVATION IN ONCOLOGIC PEDIATRIC PATIENTS AND ITS
IMPACTS

ABSTRACT: INTRODUCTION: The incidence of cancer in pediatric patients increased in the
last decades, although the survival rate nowadays is higher than 80%, leading to discussions
about the fertility of these patients, affected by surgical interventions, chemotherapy and
radiotherapy. Its preservation includes procedures such as cryopreservation of oocytes and
ovarian transposition and other procedures still being investigated as cryopreservation of
ovarian tissue and ovarian suppression with GnRh analogs. OBJECTIVES: This work aims
to analyze data in the literature regarding the repercussion of fertility preservation methods
in pediatric oncologic patients. METHODS: This work is a literature review in which Pubmed
platform was used and then, articles from 2015 to 2020 were selected through the following
descriptors: pediatric; gynecologic cancers; fertility. RESULTS: Studies indicate that the rate
of pregnancy after cryopreservation of oocytes, procedure indicated only for patients that
already passed puberty, is 38-55%, a similar percentage found for fresh oocytes. Concerning
ovarian transposition, considered in patients that underwent through radiotherapy, GUBALLA
et al report preservation of ovarian function in 90% of the cases, meanwhile a meta-analysis
presented by ALGARROBA et al indicates a rate of living births of 37%. The cryopreservation
of ovarian tissue is an option for pre-puberal girls and for the girls that the delay of cancer
therapy is not possible, having a living births rate higher than 35% and restoration of hormonal
function of 65%. Lastly, the GnRh analogs suppression showed conflicting results. OKTAY et
al reported reduction of the risk of premature ovarian failure, meanwhile, ELGINDY et al claim
that the therapy does not protect against gonad toxicity. CONCLUSION: Reproduction is a
right of every human being, seeming essential that counseling regarding fertility preservation
is made, involving a multidisciplinary team capable of developing the best strategy for each
patient.

KEYWORDS: Fertility preservation; oncology; pediatrics.

INTRODUCAO

A incidéncia de cancer entre criancas tem aumentado 0,6% ao ano desde 1975.
Nos Estados Unidos, a mesma € de 17 casos a cada 100.000 criangas. Com melhorias
no tratamento e muitas vezes a tendéncia a um melhor prognéstico, a taxa de sobrevida
em pacientes oncolégicos pediatricos de uma forma geral &€ de 80% em 5 anos. Com a
melhoria desses indices outras preocupacdes tornaram-se também relevantes, como por
exemplo, as questdes relativas ao impacto da doenca na fertilidade do paciente, bem como
as possibilidades de conservacédo da mesma (ALGARROBA e colab., 2018; STAMBOUGH
e CHILDRESS, 2018).
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O impacto na fertilidade mais evidente reside nas malignidades sobretudo pélvicas.
Os tumores ginecolégicos pediatricos séo raros, sendo 0os mais comuns os de ovario e 0s
sarcomas de tecido mole do Utero, cérvix ou vagina. O prognostico nesses pacientes pode
ser bom, de forma que a preocupagédo com a fertilidade é valida. O grande objetivo é atingir
um ponto ideal em que se limite a morbidade e ao mesmo tempo promova conservagao da
fertilidade (STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018).

Além de afecgdes ginecologicas, em que pode ocorrer infertilidade, por exemplo,
pela remogdo de 6rgdos reprodutivos, o tratamento para outros tipos de céncer pode
também ser deletério ao promover destruicdo de células reprodutivas germinativas, seja
através da radioterapia ou da quimioterapia (MORAVEK e colab., 2019).

Os efeitos gonadotdxicos variam com o regime de radioterapia e as drogas
quimioterapicas utilizadas. Além disso, as caracteristicas individuais da paciente ajudam a
determinar o quanto a fertilidade sera ou néo afetada (ALGARROBA e colab., 2018).

Agentes quimioterapicos alquilantes séo particularmente gonadotéxicos. Inibidores
de topoisomerase (doxorrubicina) possuem risco mediano. Vincristina, metotraxato,
dactinomicina, bleomicina, mercaptopurina e vimblastina possuem menor risco. No entanto,
todos os quimioterapicos devem ser considerados quanto a um potencial risco, ja que ainda
que ndo causem insuficiéncia ovariana, podem reduzir a janela reprodutiva da mulher.
(ALGARROBA e colab., 2018)

Radiacao total, abdominal e pélvica podem danificar os ovérios de forma dose-
dependente, dependendo ainda do campo, cronograma de fracionamento e até da idade
do paciente. Em pacientes mais jovens, por exemplo, existe uma maior resisténcia dos
ovarios aos efeitos deletérios da radiacdo. WALLACE e colaboradores ainda estimaram
que a dose letal para matar metade do contetdo de o6citos é de >2Gy (ALGARROBA e
colab., 2018). Outra possibilidade no caso da radiacdo é que, quando feita em cabeca,
pode prejudicar o eixo hipotaldmico-pituitaria-gonadal causando deficiéncia de GnRH e
impactando na fertilidade da paciente. (MORAVEK e colab., 2019)

Nesse sentido, pacientes recém-diagnosticados com cancer devem ser orientados
quando ao risco de infertilidade baseado no tratamento planejado para ele (MORAVEK
e colab., 2019). Pacientes e pais devem ser orientados também quando ao fato de que
estudos realizados ndo encontraram aumentos significativos de anormalidades congénitas
ou neoplasias malignas em bebés nascidos de criangas sobreviventes de cancer. Além
disso, a American Society for Reproductive Medicine’s (ASRM) considera o diagnostico
pré-implantacional uma possibilidade para o futuro no caso de canceres de base genética.
(ALGARROBA e colab., 2018)

A abordagem da tentativa de preservacdo da fertilidade deve ser feita por uma
equipe multidisciplinar contendo um oncologista, um pediatra geral, um ginecologista ou
endocrinologista reprodutivo, um terapeuta ou psiquiatria e um representante do servico
social e do comité de ética. (ALGARROBA e colab., 2018)
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Em 2013 a American Society of Clinical Oncology (ASCO) estabeleceu um guidelines
dispondo sobre a abordagem da fertilidade em pacientes pediatricos oncolégicos. No
entanto, acredita-se que ainda que existam aparatos para apoiar esses pacientes, 0s
profissionais de uma forma em geral desconhecem ou ndo dao importancia ao assunto.
De acordo com CAMPBELL e colaboradores menos de 35% dos pediatras oncologistas
estavam familiarizados com suas recomendagdes da ASCO e apenas 28% encaminharam
0s pacientes para um especialista em fertilizagcdo. (ALGARROBA e colab., 2018)

OBJETIVOS

O objetivo do presente trabalho é analisar dados da literatura quanto a eficacia de
métodos de preservagao de fertilidade em pacientes oncolégicos pediatricos.

METODOS

Trata-se de uma reviséo da literatura em que foi utilizada a plataforma Pubmed com
0s seguintes descritores: pediatric; gynecologic cancers; fertility. Foram encontrados 222
artigos entre o periodo de 2015 e 2020 e selecionados 5 para o presente trabalho.

RESULTADOS

+  Criopreservacao de 6ocitos

Deve ser oferecida a todos pacientes na pds-menarca antes do tratamento.
Estudos demonstram ndo haver aumento do risco de anormalidades cromossOmicas,
defeitos de nascimento e desenvolvimento em bebés nascidos de odcitos criopreservados
(STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018). De acordo com estudo de ALGARROBA e
colaboradores, existe um relato no Reino Unido de uma crianga nascida apés 14 anos de
criopreservagao, corroborando a ideia de que a técnica ndo acarreta aumento do risco de
prejuizos para a crianga. (ALGARROBA e colab., 2018)

Nas mulheres em pos-menarca € o método que mais provavelmente vai resultar
em subsequente gravidez. Os resultados em mulheres na pds-puberdade, mas na pré-
menarca, no entanto, ainda precisam ser avaliados. (MORAVEK e colab., 2019)

Ja dados em relagé@o a gravidez e ocorréncia de nascidos vivos em sobreviventes
do cancer com criopreservacao de odcitos sé@o limitados. Assim, o aconselhamento aos
pais € baseado nas taxas de sucesso extrapolando outras populagdes, incluindo doadores
de oo6citos jovens. A técnica de criopreservagdo em o6citos maduros resultou em taxa de
gravidez de 38-55%, similar ao encontrado para odcitos frescos. (MORAVEK e colab., 2019)

Uma vantagem importante desta modalidade é o fato de que a estimulagao pode ser
iniciada independente do ciclo menstrual reduzindo o tempo de atraso do tratamento para
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2-3 semanas (MORAVEK e colab., 2019). E importante lembrar, no entanto, que algumas
pacientes nao dispdem nem mesmo desse tempo para atraso, de forma que nesses casos,
o procedimento nao é indicado (ALGARROBA e colab., 2018).

Existem ainda preocupacdes tedricas em pacientes com canceres sensiveis ao
estradiol, como o de mama e de endométrio, de que haja progressdo do cancer com
0s niveis suprafisiolégicos de estradiol alcancados durante a hiperestimulacdo ovariana
controlada, de forma que protocolos alternativos estdo sendo propostos, como o uso de
letrozole ou outros inibidores de aromatase. (ALGARROBA e colab., 2018)

+  Criopreservacao de tecido ovariano

Inclui remogéao de parte ou do ovério inteiro antes da terapia gonadotoxica. O tecido
é criopreservado e depois reimplantado na pelve. Estudos estdo analisando a possibilidade
de maturagdo in-vitro de odcitos imaturos colhidos desse tecido ovariano com posterior
fertilizacdo in vitro ao invés de reimplantacdo do tecido ovariano. A técnica recomendada
€ laparoscopia com ooforectomia unilateral parcial ou total (STAMBOUGH e CHILDRESS,
2018).

Essa é a Unica opcdo para meninas na pré-puberdade e adolescentes que nao
podem atrasar o tratamento para realizarem a criopreservagédo de ooécitos (STAMBOUGH
e CHILDRESS, 2018). Uma meta-analise recente sugere que a taxa de nascidos vivos e a
restauracdo da fung@o hormonal sdo maiores que 35% e 65% respectivamente. (MORAVEK
e colab., 2019)

Em 2000 foi realizada a primeira transplantacdo de tecido ovariano previamente
congelado e, desde entdo, 86 nascimentos foram reportados. A taxa de nascidos vivos
apos autotransplante de tecidos congelados de cértex foi reportada de aproximadamente
30%. (ALGARROBA e colab., 2018).

Uma das preocupacbes do transplante do enxerto, no entanto, € o risco de
reintroducdo do cancer, especialmente em pacientes com malignidades hematoldgicas,
uma das maiores indicagdes para criopreservacdo de tecido. Efeitos adversos, por sua
vez, sao raros e estudo relatado por ALGARROBA e colaboradores reportou que 96% dos
pacientes ficaram com a experiéncia da criopreservacao de tecido ovariano, tenham eles
usado o tecido ou ndo (ALGARROBA e colab., 2018).

+  Terapia com GnRH

A supressao ovariana com analogos de GnRH (GnRHa) induz um ovario quiescente
em que se acredita reduzir a susceptibilidade para a quimioterapia. Os achados da eficacia
desse procedimento sdo conflitantes, por isso ndo € um procedimento padrdo, de forma
que a American Society of Clinical Oncology (ASCO) recomenda que essa terapia nao deve
ser utilizada no lugar de outras técnicas que comprovadamente preservam a fertilidade,
mas deve ser oferecida para tentar reduzir dano ovariano para as pacientes em que a
criopreservacao de o6cito ou a transposicéo de ovarios ndo é uma opgao. (STAMBOUGH
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e CHILDRESS, 2018)

Os achados na literatura quanto aos beneficios dessa modalidade séo
conflitantes. De acordo com ALGARROBA e colaboradores, diversas meta-analises
recentes demonstraram nao haver diferenca entre pacientes tratados com GnRha e grupo
controle (ALGARROBA e colab., 2018). Da mesma forma, ELGINDY e colaboradores,
também afirmaram que esses medicamentos ndo protegem da gonadotoxicidade dos
quimioterapicos. Ja OKTAY e colaboradores reportaram que a supressao ovariana com
GnRHa durante a quimioterapia reduz sim o risco de falha ovariana prematura. Por fim,
recentemente uma analise da Cochrane recomendou o uso de tal modalidade para adultos,
mas nao na pré-puberdade (KIM e colab., 2018).

+  Transposicao de ovarios

A transposicao de ovarios consiste basicamente ne liberacdo dos mesmos de seus
ligamentos pélvicos para o reposicionamento em local distante de onde sera realizada
a radioterapia, que nesses casos, € pélvica. Apés o tratamento, pode-se reposicionar
as gonadas em busca da possibilidade de uma gestacdo espontanea. E importante
lembrar que o método néo protege contra a gonadotoxicidade da quimioterapia e nao
reduz completamente o risco de dano devido a irradiagcdo, mas é uma técnica que deve
ser considerada em pacientes antes da realizagéo de radiagéo pélvica. (STAMBOUGH e
CHILDRESS, 2018)

GUBALLA e colaboradores demonstraram que o método preserva a fungéo ovariana
em 90% dos casos, ao passo em que outros estudos apontam eficacias de até 95%. Os
efeitos adversos mais comuns, por sua vez, sdo a ocorréncia de cisto ovariano (14%) e
metéastase (0,9%). (ALGARROBA e colab., 2018).

+ Pacientes com malignidades ginecoldgicas

Em pacientes com malignidades ginecoldgicas, discute-se a decisdo entre a
realizacao de uma cirurgia preservadora de fertilidade ou ndo. Muitos estudos avaliaram
0 uso de algoritmos de estratificagdo de risco pré-operatério para a tomada de deciséo.
Esta, no entanto, deve ser individualizada, respeitando as peculiaridades de cada paciente
(STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018).

Para tumores ovarianos malignos a cirurgia preservadora de fertilidade inclui
salpingo-ooforectomia unilateral com conservagéo do ovario e trompa de fal6pio contralateral
ndo afetados ou salpingo-ooforectomia bilateral com preservagédo do utero dependendo
do estadio e histologia. Outra medida que auxilia na preservacao da fertilidade é a néao
realizacao de quimioterapia e radiacéo pélvica, buscando evitar os efeitos gonadotoxicos
de ambas. O Children’s Oncology Group (COG) incentiva a busca da preservacdo da
tromba de falopio unilateral ndo afetada no caso de tumor malignos de células germinativas,

no entanto, € claro que as decisdes devem sempre ser baseadas nas caracteristicas da
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paciente. (STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018)

Muitos estudos j& foram feitos na tentativa de dar suporte a seguranca da cirurgia
preservadora de fertilidade e conservagéo ovariana em pacientes pediatricos e adolescentes
tanto no caso de malignidades ovarianas quanto no de rabdomiossarcoma geniturinrio.
Mais pesquisas, no entanto, ainda devem ser feitas no sentido de identificar quais sao
os pacientes de baixo risco que poderiam ser submetidos apenas a intervencgéo cirargica
conservadora ou regimes quimioterapicos menos téxicos. (STAMBOUGH e CHILDRESS,
2018). Lembrando que para pacientes em que nao é possivel ter uma abordagem mais
conservadora, sempre existe a possibilidade de recorrer a técnicas de preservagédo de
fertilidade anteriormente descritas, como por exemplo, a criopreservagéo de tecido ovariano
néo afetado. (TAYLAN e OKTAY, 2019)

Quando se discute a conservagdo ovariana, € importante abordar o impacto do
tratamento na funcdo ovariana e a as possibilidades de preservacao de fertilidade. A
preservacao inclui tanto procedimentos padréo (transposicéo ovariana, criopreservacao de
o6cito ou embrido) e procedimentos em investigagcao (criopreservacao de tecido ovariano e
supressao ovariana). (STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018)

Emrelagéo as consequéncias de uma ooforectomia para a paciente, ainda que parcial,
existe alguma divergéncia entre trabalhos. De acordo com VAN DORP e colaboradores,
ha redugédo de horménio antimulleriano ap6s ooforectomia em comparagdo com grupos
controles, o que sugeriria redugdo da reserva ovariana. STAMBOUGH e CHILDRESS em
seu trabalho mencionam ainda outros estudos que demonstram também posterior redugcéo
de resposta da mulher a estimulagéo ovariana durante a fertilizagdo in vitro. Ainda é
mencionado que associacoes entre a salpingo-ooforectomia unilateral, menopausa precoce
e insuficiéncia ovariana priméaria podem ser feitas. Quanto ao desenvolvimento puberal
apoés o procedimento, o impacto ainda néo € claro. Por fim, também deve ser considerada
a possibilidade de recorréncia do tumor ovariano necessitando de cirurgia ou remog¢éo do
ovario restante (STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018).

Em contrapartida, LASS e colaboradores e BELLATI e colaboradores néo encontraram
diferencas na fertilidade de mulheres com apenas um ovario em comparagéo com aquelas
que possuem dois. ZHAID e colaboradores sugerem também que o procedimento nao
acarreta prejuizo para a regularidade menstrual. De qualquer forma, devido a auséncia de
concordéancia entre os impactos ou nao, ainda sim eles devem ser discutidos com a paciente
e a familia, atentando-os para a possibilidade (STAMBOUGH e CHILDRESS, 2018).

CONCLUSAO

Ao receber um diagnéstico de uma malignidade, um paciente ndo deve apenas ser
analisado quanto ao processo de cura, mas também quanto aos impactos da doenca e
do respectivo tratamento em sua vida. Nesse sentido, quando falamos do todo humano,
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englobando aspectos de bem estar, funcionalidade e possibilidades de vida, é imprescindivel
considerar o seu exercicio de reprodugdo. O mesmo é um direito de todas as pessoas e
por isso, deve sempre ser levado em consideragdo. Avangos no tratamento oncoldgico
que permitem melhoras na sobrevida desses pacientes também abrem um espacgo para
a discusséo de todos esses aspectos que caracterizam o ser. Sendo assim, discussoes
sobre preservagéo de fertilidade em pacientes oncoldgicos pediatricos, bem como suas
consequéncias e beneficios sempre devem ser feitas. Para isso € essencial que haja uma
equipe multidisciplinar acompanhando o paciente e sua familia, de modo a desenvolver a

melhor estratégia possivel para ele.
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RESUMO: Introducao: No tratamento do cancer
de cabeca e pescoco (CCP), a radioterapia e a



quimioterapia, sozinhas ou combinadas, podem resultar em alteragcdes na cavidade bucal.
Para reduzir a possibilidade dessas complicacdes, a intervencao do cirurgido-dentista antes,
durante e apds a terapia pode ser significativa para a melhoria da qualidade de vida do
paciente. Objetivo: Revisar na literatura as alteragdes bucais mais prevalentes decorrentes
do tratamento de CCP e a importancia da intervengdo do cirurgido-dentista. Método:
Realizou-se a pesquisa de artigos cientificos publicados entre 2015 e 2020 em inglés no
portal PubMed utilizando os descritores “oral manifestations” AND “treatment’” AND “head
and neck neoplasms”. Foram selecionados 11 artigos que abordavam o tema. Resultados:
Pacientes em tratamento de CCP podem desenvolver alteragdes bucais nos tecidos duros e
moles, causando dores e afetando a fala, degluticdo e a mastigacéo. Os efeitos imediatos ao
tratamento podem incluir a mucosite oral, disgeusia, infec¢des fungicas e virais e dor intensa.
Ja os efeitos de longo prazo podem incluir carie por radiagdo, xerostomia, saliva espessa e
osteorradionecrose. Além disso, podem estar presentes hipovascularizagéo do tecido pulpar,
dificuldade de cicatrizagdo do tecido mole e atrofia e ulceragdo do epitélio. A avaliagdo da
cavidade oral e a intervencdo do cirurgido-dentista visam determinar as prioridades de
tratamento odontologico. Durante o tratamento do CCP e apés o seu término, o paciente ainda
necessita de acompanhamento com o cirurgido-dentista para a prevengéo das complicacoes
tardias ou realizar o seu diagnostico precoce. Conclusédo: Com a prevaléncia das alteracdes
bucais causadas pelas terapias antineoplasicas, os cirurgides-dentistas, como integrantes da
equipe multidisciplinar que tratam esses pacientes, tém um importante papel de informa-los
acerca das alteracdes bucais decorrentes do tratamento, detectar alteracbes e fatores de
risco, preservando a saude oral, facilitando o tratamento oncoldgico e proporcionando melhor
qualidade de vida aos pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Manifestacdes bucais; Neoplasias de cabeca e pescoco; Protocolos
antineoplasicos.

ORAL CHANGES RESULTING FROM CANCER TREATMENT IN THE HEAD AND
NECK REGION AND THE ROLE OF THE DENTAL SURGEON

ABSTRACT: Introduction: In the treatment of head and neck cancer (HNC), radiotherapy
and chemotherapy, alone or in combination, can result in changes in the oral cavity. To
reduce the possibility of these complications, the dentist’s intervention before, during and
after therapy can be significant for improving the patient’s quality of life. Purpose: To review
in the literature the most prevalent oral changes resulting from the treatment of HNC and the
importance of dentist intervention. Method: Research of scientific articles published between
2015 and 2020 in English on the PubMed portal was performed using the descriptors “oral
manifestations” AND ‘“treatment” AND ‘head and neck neoplasms”. Eleven articles were
selected that addressed the theme. Results: Patients undergoing HNC treatment may
develop oral changes in hard and soft tissues, causing pain and affecting speech, swallowing
and chewing. The immediate effects of treatment may include oral mucositis, dysgeusia,
fungal and viral infections and severe pain. Long-term effects can include radiation caries, dry
mouth, thick saliva and osteoradionecrosis. In addition, may be present hypovascularization of
the pulp tissue, difficulty in healing the soft tissue and atrophy and ulceration of the epithelium.
The evaluation of the oral cavity and the intervention of the dentist aim to determine the
priorities of dental treatment. During the treatment of the HNC and after its completion, the
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patient still needs follow-up with the dentist to prevent late complications or to make an
early diagnosis. Conclusion: With the prevalence of oral changes caused by antineoplastic
therapies, destists, as members of the multidisciplinary team that treat these patients, have
an important role in informing them about oral changes resulting from treatment, detecting
changes and risk factors, preserving oral health, facilitating cancer treatment and providing
better quality of life to patients.

KEYWORDS: Oral Manifestations; Head and Neck Neoplasms; Antineoplastic Protocols.

11 INTRODUGAO

O céncer € uma doenca caracterizada como o principal problema de saude publica
do mundo. Em 2018, a incidéncia de céancer foi na média de 18 milhdes de casos e 9,6
milhdes de 6bitos. Além disso, ha um grande crescimento por conta do aumento no numero
de pessoas, envelhecimento populacional e presenga dos habitos considerados como fatores
de risco, a exemplo do fumo, da ma alimentagéo e do sedentarismo (BRAY et al., 2018).

O cancer de cabeca e pescoco (CCP) corresponde aos tumores malignos de labios,
cavidade oral, faringe, laringe, cavidade nasal e tireoide. Tal grupo possui a segunda maior
incidéncia de canceres nos homens brasileiros e apresenta alto indice de mortalidade
no Brasil, principalmente pelo fato da dificuldade no diagnéstico precoce (INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2019a).

Sobre o cancer de cavidade oral (l4bios, cavidade oral como um todo, glandulas
salivares e orofaringe), estima-se que o nimero de casos novos esperados para o Brasil
para cada ano entre 2020 e 2022 sera de 11.180 casos em homens e de 4.010 em
mulheres. Em relagdo ao céancer de laringe, essa estimativa é de 6.470 em homens e de
1.180 em mulheres a cada ano do mesmo periodo. Para o cancer na tireoide, serdo 1.830
casos novos em homens e de 11.950 em mulheres (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER,
2019b).

Os principais tratamentos para o CCP sdo o procedimento cirirgico, a radioterapia
e quimioterapia, sozinhas ou combinadas (QUISPE et al., 2018; OLIVEIRA et al., 2019).
Contudo, esses tratamentos podem afetar as células saudaveis e produzir efeitos
colaterais ao sistema estomatognatico do paciente. Assim, os cirurgides-dentistas e demais
profissionais responsaveis pelo tratamento de pacientes com CCP devem estar cientes
acerca desses efeitos colaterais decorrentes da terapia antineoplésica (FREITAS et al.,
2011), pois conhecer as causas e a fisiopatologia das alteragdes, realizar o diagnostico
precoce e gerenciar o curso desses efeitos pode melhorar o impacto sobre a sobrevivéncia
do paciente e sua qualidade de vida (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). Com isso, 0
objetivo deste trabalho foi revisar na literatura dos Ultimos 5 anos as alteragdes bucais mais
prevalentes decorrentes do tratamento oncolégico de cabeca e pescoco e a importancia da
intervencao do cirurgido-dentista.
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21 METODOLOGIA

A seguinte revisdao narrativa da literatura foi realizada por meio da pesquisa de
artigos cientificos no portal PubMed, utilizando-se os descritores “oral manifestations” AND
“treatment’” AND “head and neck neoplasms”. Foram selecionados trabalhos bibliogréaficos
publicados entre 2015 e 2020 no idioma inglés e que abordavam o tema proposto. Apos a
leitura dos textos na integra, foram selecionados 11 artigos que abordavam o tema.

31 REVISAO DE LITERATURA

Os cénceres sdao um grupo de doencgas caracterizadas pela proliferacédo celular
anormal, podendo invadir tecidos préoximos ou distantes (NUNEZ-AGUILAR et al., 2018).
Para o tratamento desta doenca, terapias antineoplasicas séo realizadas, a exemplo da
radioterapia, quimioterapia ou terapia combinada (QUISPE et al., 2018; OLIVEIRA et al.,
2019). Contudo, tais terapias, principalmente a radioterapia (QUISPE et al., 2018), afetam
também os tecidos saudaveis presentes no campo de radiagdo, e nos casos das terapias
para o CCP, frequentemente 0s 0ssos, dentes, glandulas salivares e tecidos moles sédo
afetados (WHITE et al., 2019; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018).

Esse envolvimento de estruturas sadias, a depender da dose do agente
antineopléasico (QUISPE et al., 2018), pode fazer com que ocorram varios efeitos adversos
ao tratamento, podendo ser efeitos agudos (situagdes que aparecem durante o periodo
de radiagédo ou logo apdés o mesmo) ou de longo prazo (ocorrem meses apds o término
da terapia) (RINSTAD; BERGQVIST, MATTSSON, 2020; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN,
2018). Os efeitos adversos acabam influenciando na baixa qualidade de vida (SCHWEYEN
etal., 2016; NUNEZ-AGUILAR et al., 2018; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018; RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020) e piorando a saude bucal dos pacientes (SANTOS et al.,
2017; QUISPE et al., 2018; PARRA et al., 2019), além do comprometimento nutricional,
psicologico, social e estético (NUNEZ-AGUILAR et al., 2018).

As complicagdes bucais podem ser minimizadas e prevenidas com a adequada
avaliagcdo odontologica antes, durante e apds o tratamento do CCP (WHITE et al., 2019;
SANTOS et al, 2017; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). A avaliagdo pré-radiacédo
pode proporcionar a diminuicdo da probabilidade de osteorradionecrose (ORN), dor e a
prevencao de caries por radiacédo e perdas dentérias, alcan¢gando melhores resultados pos-
terapia (WHITE et al., 2019). J& a ndo adesao ao tratamento odontoldgico pode ser um fator
de risco para a maior incidéncia de complicac¢des orais (MATTOS; MENDONCA; AGUIAR,
2019).

Com a finalidade de melhorar a condicdo de saude bucal do paciente, os
principais objetivos da avaliagdo pré-radiacdo s@o a eliminagcdo de doencas dentarias,
condicionamento do meio bucal e prevencdo de complicacdes futuras relacionadas a

radiacdo. Nos exames intra-bucais, deve-se identificar e eliminar problemas que podem se
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complicar ao longo da terapia, como fontes de irritagédo e traumas, a exemplo de proteses
mal adaptadas e dentes extensamente destruidos ou com cuspides afiadas; necessidade
de restauragOes e extracOes, avaliagbes de implantes dentarios, integridade dos tecidos
bucais e periodontais, incluindo perda 6ssea, mobilidade e envolvimento de furca (WHITE
et al., 2019; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), e possiveis focos de infeccoes, que
podem ser extremamente perigosas e ameacar a vida durante o tratamento radioterapico
(SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018).

Deve-se realizar as extracdes dentarias necessarias o mais rapido possivel, para
proporcionar ao paciente 0 maximo de tempo entre a extragéo e o inicio da terapia, pois o
curto intervalo pode aumentar o risco de ORN. As raizes residuais devem ser extraidas, pois
podem servir de nicho bacteriano, causando inflamacgdes e infecgbes (SROUSSI; JESSRI;
EPSTEIN, 2018). As extragcdes devem ser realizadas preferencialmente atraumaticamente,
reduzindo a probabilidade de leséo tecidual e a possibilidade de ORN. Pacientes que estao
em tratamento ortodéntico devem ter os aparelhos removidos (WHITE et al., 2019). Além
disso, radiografias devem ser feitas para avaliar a satude pulpar e realizar as endodontias,
se necessarias. Contudo, embora o objetivo das consultas odontolégicas seja concluir os
procedimentos antes do inicio do tratamento oncoldgico, procedimentos eletivos podem
ser executados posteriormente para ndo atrasar a terapia (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN,
2018; WHITE et al., 2019).

No caso de uso de proéteses, elas devem ser mantidas limpas para evitar o
aparecimento de infecgbes fungicas, como a candidose, causada pela Candida albicans.
Devem ser realizados exames bucais periddicos para avaliar se a protese esta traumatizando
a mucosa bucal e causando lesbes, 0 que nao € o ideal apo6s a radioterapia, pois o tecido
fica mais friavel e sofre dificuldade de cicatrizacdo. No aparecimento de candidose, além
da devida higienizagédo da protese, o caso pode ser tratado com antifingicos topicos, a
exemplo da nistatina ou clotrimazol (WHITE et al., 2019).

Independente do paciente, devem ser feitas profilaxias e instru¢cdes de higiene
bucal (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018; WHITE et al., 2019; PARRA et al., 2019),
aconselhando-o ao uso de escovas de cerdas macias, fio dental, escovas interproximais,
utilizacao de dentifricio fluoretado e aplicagcéo topica de fllor, pois a prevencgéo de alteracoes
bucais, como a mucosite, infeccdes e a carie dependem da constante higiene bucal. Sobre
a alimentacao, devido a fragilidade dos tecidos moles, os pacientes devem ter cuidado com
a dieta e ser instruidos a evitar ingerir alimentos que podem causar ardéncia e traumas,
como alimentos picantes e 4cidos, torradas e biscoitos. Em adi¢céo, a alimentagéo pode ser
dificultada pela alteracdo no paladar, dores, disgeusia e xerostomia (SROUSSI; JESSRI;
EPSTEIN, 2018; WHITE et al,, 2019). Nessa esfera, além da avaliagdo do dentista, é
importante que o paciente seja examinado por um nutricionista (WHITE et al., 2019).
Instru¢des sobre a cessagdo do tabaco e do alcool também s&o pontos importantes para
serem debatidos com os pacientes (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018).
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Além dos tratamentos clinicos, os pacientes devem ser orientados sobre as possiveis
complicagdes bucais esperadas a curto e longo prazos relacionadas ao tratamento de CCP,
como a mucosite, xerostomia e infecgdes flngicas oportunistas, que sdo as complicagbes
mais frequentes e mais desconfortaveis (WHITE et al., 2019; SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN,
2018; RINSTAD; BERGQVIST; MATTSSON, 2020). Também é importante discutir com o
paciente sobre os tratamentos odontoldgicos propostos e sua importéncia durante a terapia
oncolégica (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018).

Por conta da complexidade das necessidades dos pacientes oncolégicos, é
necessaria a colaboragéo entre os oncologistas, cirurgides de cabeca e pescoco e dentistas
(SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), pois para o planejamento dos tratamentos bucais,
€ importante que o dentista saiba qual tipo de tratamento antineoplasico o paciente ira
realizar, as areas em que a radiagdo sera incidida e a dose total de radiacdo proposta
(WHITE et al., 2019).

Diante das alteracdes bucais durante e apés o tratamento oncolégico, a atengéo dos
dentistas para detectarem e tratarem essas complicacbes é de extrema importancia. Os
pacientes devem ser monitorados continuamente para a vigilancia do cancer (SROUSSI;
JESSRI; EPSTEIN, 2018), receber suporte sistémico por hidratacdo parenteral e, mais
uma vez, o cuidado precoce com a saude bucal (PARRA et al., 2019), a exemplo da correta
higiene e visitas periédicas adaptadas a condicdo individual de cada paciente (SROUSSI;
JESSRI; EPSTEIN, 2018). Além dos procedimentos padrdo, os cirurgides-dentistas podem
utilizar outros métodos para o tratamento dos efeitos adversos da terapia antineoplasica,
como a terapia fotobiomoduladora (OLIVEIRA et al., 2019), crioterapia e uso de laser de
baixa intensidade (DAUGELAITE et al., 2019).

Apés a quimioterapia e a radioterapia na regido de cabeca e pescogo, as maiores
necessidades de tratamentos odontoldégicos sdo para caries por radiagdo, extragdes
dentérias, doenga periodontal, endodontia, dores orais, traumas dentarios, infeccbes
fungicas, virais e bacterianas, e mucosite (RINSTAD; BERGQVIST, MATTSSON, 2020;
SANTOS et al.,2017; OLIVERA et al., 2019). Os efeitos colaterais imediatos das terapias
sd@o: mucosite oral, disgeusia, dor intensa e candidose oral e outras infec¢des oportunistas
(QUISPE et al., 2018; WHITE et al., 2019).

A mucosite € um dos principais efeitos colaterais da quimioterapia e radioterapia
(PARRA et al.,, 2019; DAUGELAITE et al., 2019), causando uma sensibilidade na mucosa,
inflamacéo e ulceragdo, sendo importante que o profissional saiba avaliar o grau da afeccao
€ 0 seu respectivo tratamento, como a instrugcéo da frequente lavagem da cavidade bucal
com soro fisiologico, estimulagéo salivar, agentes lubrificantes e analgésicos para alivio da
dor. Além disso, € importante que o paciente evite enxaguantes bucais a base de alcool,
com baixo pH ou aromatizantes fortes, a exemplo da menta (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN,
2018). A figura 1 retrata um caso de mucosite labial, onde é visivel areas inflamadas e
ulceradas.
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Figura 1: Mucosite grau 2 em mucosa labial.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

A candidose € uma infeccdo oportunista, causando sensagdo de queimacao na
cavidade bucal e alteragéo no paladar. Outras infec¢des oportunistas, a exemplo do herpes
virus, sd&o comuns tanto na quimioterapia como na radioterapia, e apresentam um curso
prolongado por conta do grande envolvimento das mucosas, que ja se encontram frageis
por conta da terapia antineoplasica (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). A figura 2 traz
um caso de infecgdo por candidose presente em palato pés terapia radioterapica.

Figura 2: Candidose pseudo-membranosa em palato pos-radioterapia.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

Os efeitos de longo prazo podem incluir hipossalivacdo e producdo de saliva
espessa (RINSTAD; BERGQVIST, MATTSSON, 2020), trismo, alteracdes musculares
(SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), carie por radiacdo e ORN (RINSTAD; BERGQVIST;

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 2 “



MATTSSON, 2020; WHITE et al., 2019).

A hipossalivagdo é causada pelos danos as glandulas salivares por conta do
tratamento radioterapico acima de 10-20 Gy (RINSTAD; BERGQVIST; MATTSSON, 2020).
A modificagdo na qualidade da saliva, tornando-a mais escassa e espessa (RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020), faz com que ocorra diminuicéo da lubrificacao e protecao
da cavidade bucal (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), favorecendo o aparecimento
da carie por radiacdo, desconforto ao se alimentar e infeccdes oportunistas (RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020; WHITE et al., 2019). O tratamendo ¢ feito com o uso de
estimulantes salivares e a condi¢do pode ser evitada protegendo-se as glandulas parétidas
e submandibulares durante o processo de irradiacéo, utilizando-se a terapia de radiacéo
modulada por intensidade (IMRT) (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). Tal medida
otimiza a intensidade dos feixes radioativos para o tumor e limita a dose para tecidos sadios
(WHITE et al., 2019). A figura 3 retrata como a lingua pode apresentar aspecto seco e com
pouca lubrificagdo em casos de xerostomia.

Figura 3: Lingua com pouca saliva e fissurada.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

A inflamacéo e a fibrose de tecidos moles, a exemplo dos musculos da mastigacéao,
também séo condigbes de grande importancia, pois podem induzir dores no pescogo e naATM,
fibrose da lingua, alteracdo nos musculos da faringe e trismo, uma condicédo caracterizada
pela dominuicédo da dimenséo vertical oclusal e abertura bucal menor que 35mm, dificultando
a fala e degluticdo. Essas alteragbes dificultam a alimentacdo e a higienizagéo bucal do
paciente, assim, recomenda-se a medigcdo e 0 monitoramento da abertura bucal durante a
terapia para o diagnostico precoce, sendo que a perda progressiva da abertura € tratada por
meio de fisioterapia e exercicios especificos (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). A figura
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4 ilustra um caso em que o paciente apresentava trismo apods a conclusédo do tratamento
radioterapico. E possivel observar a limitagdo e pouca abertura bucal.

Figura 4: Pequena abertura de boca ap6s tratamento radioterapico.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

Sobre a cérie por radiagéo, ela € uma alteragao causada pela diminuicdo da salivacdo
e aumento de porosidades nos esmaltes dentarios, formando cavidades e exposicao
dentinaria. A afeccdo tem um inicio e desenvolvimento rapidos, além de aparecer em
varias superficies dentais, ndo sé nas superficies usuais, como nas proximais e oclusais.
O tratamento pode ser feito com materiais restauradores a base de cimento de ionbmero
de vidro, instrugao de higiene bucal (escovacgao, uso do fio dental, dentifricios fluoretados e
aplicagao topica de flior) (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), e coroagéo protetora nos
dentes com inicio de céarie por radiagdo (SCHWEYEN et al., 2016).

Figura 5: Carie por radiagdo em regido cervical dos dentes.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.
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Na Figura 5 é possivel observar a presenca de lesdes de cérie por radiacao nas
regides cervicais dos dentes decorrentes do tratamento radioterapico.

A ORN é causada por hipovascularizacdo 6ssea (RINSTAD; BERGQVIST;
MATTSSON, 2020; WHITE et al., 2019), podendo evoluir para a perda da mandibula
(SCHWEYEN et al., 2016). Para impedir a ocorréncia de ORN e lesdes nas mucosas, é
necessaria uma atengéo especial para evitar a iatrogenia nos tratamentos realizados durante
e apods a radioterapia, a exemplo de tratamentos invasivos, como intervencdes cirargicas
periodontais ou para extragbes. Caso os procedimentos cirdrgicos sejam necessarios, é
importante evitar desgastar os tecidos irradiados, pois eles est@o vulneraveis e apresentam
a sua renovagéao dificultada pelo tratamento de CCP, além disso, a profilaxia antibidtica
pode ser empregada. A utilizacdo de préteses dentérias também apresenta um fator de
risco para lesbes em tecidos moles, portanto, a reabilitagdo protética deve ser realizada
com o minimo de suporte na mucosa bucal, a prétese deve ter design de facil higienizacéo
e deve ser reexaminada frequentemente para possiveis ajustes (SCHWEYEN et al., 2016).
Afigura 6 retrata um caso de osteorradionecrose mandibular apds tratamento radioteréapico.
E possivel observar a exposicéo do 0sso necrético na regido direita da mandibula, indicado
pela seta branca.

Figura 6: Area de exposigdo 6ssea em mandibula apos radioterapia.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

Outras condi¢cdes que também séo frequentes apos a terapia antineoplasica sdo
mudancas olfativas, dor e sensibilidade na mucosa (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018),
problemas na fala (NUNEZ-AGUILAR et al., 2018), atrofia e ulceracao epitelial pela baixa
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capacidade de renovagao tecidual; e fibrose e hipovascularizacao pulpar (RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020).

41 DISCUSSAO

De acordo com as evidéncias apresentadas na literatura e expostas nesta revisao de
literatura, sdo inUmeros os efeitos colaterais das terapias de radioterapia e quimioterapia no
tratamento do CCP, afetando negativamente a qualidade de vida do paciente, pois modifica
a sua saude bucal e repercute na saude sistémica, como na nutricdo. Nesse sentido, o
incentivo a higiene bucal e a correta avaliagdo da cavidade bucal pelo cirurgido-dentista
antes, durante e apds a terapia antineoplasica sédo de grande importancia para minimizar
os efeitos adversos.

Dentre as condicdes que podem ser minimizadas pela terapia odontolégica
estdo a xerostomia, carie por radiacdo, mucosite, ORN e o trismo, oferecendo melhor
qualidade de vida ao paciente e integragdo em sociedade (WHITE et al., 2019; RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020), uma vez que, além das limitacdes funcionais, as
complicagdes decorrentes do tratamento de CCP podem acarretar problemas psicologicos
e marginalizacéo social (SCHWEYEN et al., 2016).

Em adicdo as alteragbes bucais, a precaria higiene bucal dos pacientes com
CCP internados pode acarretar outras doengas que ndo séo diretamente relacionadas a
terapia antineoplasica, como doencas respiratorias, a exemplo da pneumonia associada
a intubacéo e respiracdo mecanica, que podem piorar a saude sistémica do paciente,
dificultar o tratamento do cancer e aumentar o custo da terapia.

Com isso, 0 acompanhamento do paciente pelo dentista deve ser periédico
(SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018), contudo, nem todos os pacientes estdo cientes
dessa necessidade (MATTOS; MENDONGCA; AGUIAR, 2019) ou apresentam condi¢cbes
ficanceiras, seguro dentario e acesso para realizar tais consultas, o que acaba limitando a
capacidade do paciente em realizar o acompanhamento odontol6gico necessario (WHITE
etal.,, 2019).

Em adigcéo, o atendimento odontoldgico depende da realizacdo de uma abordagem
interdisciplinar, necessitando do incentivo dos conselhos hospitalares e das politicas
publicas para permitirem a entrada e a atuac&o dos dentistas como integrantes da equipe
multidisciplinar, garantindo ao paciente o melhor tratamento possivel (WHITE et al., 2019;
SANTOS et al., 2017; NUNEZ-AGUILAR et al., 2018; MATTOS; MENDONGCA; AGUIAR,
2019). Também devem ser levados em consideragéo os planejamentos odontolégicos para
0s pacientes com mau progndstico e em atendimento domiciliar, necessitando da incluséo
de protocolos especificos para esses atendimentos (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018)
e profissionais capacitados para realiza-los.

Mesmo com muitas dificuldades e limitagbes, as melhorias nas terapias de
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CCP aumentam cada vez mais os numeros de sobreviventes e sua qualidade de vida
(SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018). Tal melhoria se deve as terapias odontolégicas
cada vez mais empregadas (NUNEZ-AGUILAR et al, 2018) e pelas adequagbes das
técnicas antineoplasicas, como pelo uso da IMRT (WHITE et al., 2019). Em adi¢céo, com
mais pacientes em fase de pds-terapia, maior é a necessidade da atuagdo do dentista no
acompanhamento periédico desses pacientes (SROUSSI; JESSRI; EPSTEIN, 2018).

Diante disso, é visto que a saude bucal pode muitas vezes ser melhorada e
preservada se o paciente recebe informacdes regulares e motivagdes sobre higiene bucal
e 0 acompanhamento odontolégico no processo de terapia antineoplasica (RINSTAD;
BERGQVIST; MATTSSON, 2020; QUISPE et al., 2018).

51 CONCLUSAO

Com a elevada prevaléncia das alteracdes bucais causadas pelas terapias
antineoplasicas, os cirurgides-dentistas, como integrantes da equipe multidisciplinar que
trata esses pacientes, tém a funcdo de conhecer e tratar os efeitos colaterais da terapia,
informar os pacientes acerca das alteragGes bucais decorrentes do tratamento, detectar
alteragbes, fatores de risco, proceder o tratamento odontolégico pré, trans e pos terapia
oncolodgica e instruir acerca da higiene bucal e habitos que ajudam a preservar a saude
oral, facilitando o tratamento oncoldgico e proporcionando melhores prognosticos e
qualidade de vida aos pacientes. Além disso, é necessario compreender os fatores que
dificultam a adesado dos pacientes aos tratamentos para propor melhores praticas na

terapia antineoplasica.
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RESUMO: Tumores odontogénicos sé&o
neoplasias originadas das células responséaveis
pela odontogénese, sendo classificados de
acordo com sua origem tecidual em epiteliais,
mesodérmicos e mistos o ameloblastoma é um
tumor benigno de crescimento lento e invasivo,
geralmente assintomatico, sendo descoberto
na maioria das vezes, através de exames
radiograficos. O objetivo do trabalho € verificar
as evidéncias cientificas acerca da analise
clinica e terapéutica do tumor odontogénico
ameloblastoma. Trata-se de wuma reviséo
sistematica da literatura com abordagem
qualitativa, realizada em setembro de 2020 com
busca nas bases de dados: Biblioteca Virtual em
Saude, SCIELO, LILACS e MEDLINE, usando a
estratégia PICO. Os descritores selecionados a
partirdo DeCS foram: Ameloblastoma, Neoplasias
Mandibulares, Tumores Odontogénicos.
Associados ao operador booleano And.
Inclusdo de estudos entre 2010 a 2020 com
textos na integra, relevantes e disponivel em
portugués, inglés ou espanhol. Exclusdo de
textos incompletos, repetidos e sem relevancia
para tematica. Segundo a literatura, os tipos de
ameloblastomas sao: unicistico, multicistico,
periférico e 0 menos frequente ameloblastoma
maligno. Os sintomas de apresentacdo podem
incluir massa submucosa de crescimento lento,
dentes com mobilidade, ma ocluséo, parestesia,
dor e aproximadamente 35% dos pacientes
podem ser assintomaticos. O diagnostico é
feito através da biopsia das células tumorais.
Entretanto, o cirurgido-dentista ao suspeitar
de ameloblastoma, apdés exames de imagem €&
indicado o encaminhamento para um especialista
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da area. Quanto ao tratamento, alguns autores indicacao intervencao cirdrgica conservadora,
e menos agressiva, como curetagem e enucleaga@o, outros indicam uma cirtrgica mais
radical. O ameloblastoma é um tumor benigno, porém agressivo, de origem odontogénica,
seu tratamento pode ser conservador ou radical, isso ird depender da extensao da leséo bem
como da experiéncia do cirurgido dentista para escolher o melhor tratamento para o paciente.
PALAVRAS-CHAVE: Ameloblastoma, Neoplasias Mandibulares, Tumores Odontogénicos.

CLINICAL AND THERAPEUTIC ANALYSIS OF ODONTOGENIC TUMOR:
AMELOBLASTOMA

ABSTRACT: Odontogenic tumors are neoplasms originated from the cells responsible for the
odontogenesis, being classified according to their tissue origin into epithelial, mesodermic
and mixed. Ameloblastoma is a benign tumor of slow and invasive growth, generally
asymptomatic, being discovered, most of the time, through radiographic exams. The objective
of the work is to verify the scientific evidence about the clinical and therapeutic analysis of the
ameloblastoma odontogenic tumor. It is a systematic review of the literature with a qualitative
approach, performed in September 2020 with search in the databases: Virtual Health Library,
SCIELO, LILACS and MEDLINE, using the PICO strategy. The descriptors selected from
the DeCS were: Ameloblastoma, Mandibular Neoplasms, Odontogenic Tumors. Associated
with the Boolean operator And. Inclusion of studies between 2010 and 2020 with full texts,
relevant and available in Portuguese, English or Spanish. Exclusion of incomplete, repeated
and not relevant texts. According to the literature, the types of ameloblastomas are: unicystic,
multicystic, peripheral and the less frequent malignant ameloblastoma. Presentation symptoms
may include slow growing submucous mass, moving teeth, malocclusion, paresthesia, pain
and approximately 35% of patients may be asymptomatic. The diagnosis is made by biopsy of
tumor cells. However, when a dental surgeon suspects ameloblastoma, after imaging exams
it is indicated to refer the patient to a specialist in the area. As for the treatment, some authors
indicate a conservative and less aggressive surgical intervention, such as curettage and
enucleation, others indicate a more radical surgery. The ameloblastoma is a benign tumor,
but aggressive, of odontogenic origin, its treatment can be conservative or radical, this will
depend on the extension of the lesion as well as the experience of the dentist to choose the
best treatment for the patient.

KEYWORDS: Ameloblastoma, Mandibular Neoplasms, Odontogenic Tumors.

INTRODUCAO

Tumores odontogénicos sdo neoplasias originadas das células responséaveis pela
odontogénese, sendo classificados de acordo com sua origem tecidual em epiteliais,
mesodérmicos e mistos (MORAES, 2014). Sdo lesdes decorrente dos remanescentes
teciduais ou mesenquimais estruturais da odontogénese sendo encontrados exclusivamente
na mandibula e maxila, podendo ser encontrando também na gengiva, e devem ser
examinados no diagnostico diferencial das les6es que envolvem essas estruturas (REGEZI,
2012).

De acordo com Boraks (2011) os tumores odontogénicos integram um grupo de
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alteracbes heterogéneas que se caracterizam ora por neoplasias benignas, hamartomas,
disfungdes fisiologicas até neoplasias malignas com diferentes graus de severidades.
Clinicamente os tumores odontogénicos geralmente se apresentam de forma assintomatica,
apesar de causarem expansdo da mandibula e maxila, reabsor¢do dentaria, movimentacao
e perda 6ssea (REGEZI, 2012)

O Ameloblastoma é o tumor de origem epitelial mais comum representando cerca
de 23% dos tumores odontogénicos, o qual foi descrito pela primeira vez em 1827 pelo
pesquisador Cusack, descrito como um tumor localmente agressivo com elevador poder
infiltrativo, e possui uma taxa de recidiva estimada em até 50% (MORAES, 2014). Os
0ss0s mais acometidos pelos ameloblastomas sdo a mandibula e maxila, apresentando
maior prevaléncia na mandibula principalmente na area do ramo mandibular. A lesédo nao
apresenta quaisquer predile¢cdes quanto a género e cor, contudo, tem maior incidéncia em
adultos jovens faixa de 35 anos (MUNIZ, 2014).

De acordo com Melo (2016), 0 ameloblastoma € um tumor benigno de crescimento
lento e invasivo, geralmente assintomatico, sendo descoberto, na maioria das vezes,
através de exames radiogréaficos. De acordo com a literatura, considera-se trés variantes do
ameloblastoma: ameloblastoma solido convencional ou multicistico, unicistico e periférico
ou extradsseo.

Acredita-se que 0s ameloblastomas soélidos apresentam um comportamento
localmente mais invasivo e infiltrativo com frequéncia recorrente. O ameloblastoma sélido e
0 unicistico sdo mais facilmente encontrados na estrutura 6ssea da mandibula (SMITHA,
2016).

O ameloblastoma unicistico pode manifestar até trés diferentes padrées de
proliferacdo, sendo eles: luminal, intraluminal e mural. Estes padrées podem interferir
de forma direta no comportamento biolégico, tratamento e prognéstico da patologia.
Geralmente o ameloblastoma unicistico com proliferacdo mural é considerado como
tendo um comportamento biolégico semelhante ao ameloblastoma sélido (SMITHA, 2016;
NASCIMENTO, 2017).

Janardhanan (2018) relata que os ameloblastomas periféricos sdo lesées menos
agressivas, geralmente ndo invadem o 0sso subjacente, além disso, séo consideradas
lesbes indcuas em comportamento ja que elas ndo apresentam a capacidade de invasao
persistente.

O Diagnéstico do ameloblastoma é dado através do resultado do exame
histopatolégico da lesdo removida ou submetida a uma bidpsia incisional como sendo um
cisto odontogénico. Para chegar a este diagndéstico, os critérios histopatolégicos da leséo
foram descritos foram descritos pelos pesquisadores Vickers e Gorlin no ano de 1970
(MOREIRA, 2010).

Nos exames radiograficos a leséo apresenta-se radioltcida, com aspectos de favos
de mel ou bolha de sabéo, representando as cavidades cisticas. Ha relatos na literatura
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de tumores apresentando uma imagem cistica, uni ou multilocular, que pode determinar a
reabsorcéo ou deslocamento das estruturas dentérias (RALDIR, 2010).

Quanto as caracteristicas histopatoldgicas a lesdo pode ser classificada como
células foliculares, plexiformes, acantomatosas, granulares, basais e desmoplasicas. A
folicular € a caracteristica histolégica mais comum, seguida pela plexiforme (ALVARENGA,
2010).

Alguns pesquisadores descreveram o tratamento como conservador ou radical. O
tratamento conservador varia desde a curetagem simples a tratamentos complementares
da loja cirargico, estruturas adjacentes por métodos quimicos ou fisicos. Ja o tratamento
mais radical consiste em cirurgia com remoc¢do total da lesdo com uma margem de
seguranga, que por vezes, resulta na remocao de parte do tecido 6sseo mandibular
(hemimandibulectomia) (REZENDE, 2014). Pode-se também realizar o tratamento através
da crioterapia, disponivel com a possibilidade de eliminagdo da lesdo invasiva, sem o
envolvimento de problemas da cirurgia radical (OLIVATI, 2011).

Tendo em vista a relevancia desse tema, pelas repercussdes que pode representar
para a vida do individuo, realizou-se esta pesquisa com o objetivo de verificar as evidéncias

cientificas acerca da analise clinica e terapéutica do tumor odontogénico ameloblastoma.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica com abordagem qualitativa, realizada em
dezembro de 2020 com busca nas bases de dados: Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
SCIELO, LILACS e MEDLINE, usando a estratégia PICO. Foram utilizados os descritores
a partir do DeCS: Ameloblastoma (Ameloblastoma), Neoplasias Mandibulares (Mandibular
Neoplasms), Tumores Odontogénicos (Odontogenics Tumor) associados ao operador
booleano And.

Como critério de inclusao, estudos entre 2010 a 2020 com textos na integra, livros,
relevantes ao tema abordado e disponivel nos idiomas portugués, inglés ou espanhol. Como
critério de exclusdo de textos que ndo estivessem na integra, repetidos e sem relevancia
tendo em vista 0 que ha de mais recente a respeito do tema proposto. Encontrados 164
trabalhos em que foram analisados através das leituras dos titulos e resumos, dentre
estes foram obtidos 22 trabalhos que passaram pela leitura completa de seus conteudos e
extracdo de pontos relevantes para realizacao da pesquisa.
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164 Trabalhos das seguintes bases de dados:
BVS, LILACS, MEDLINE, SCIELO.

102 artigos resultantes do
uso de critérios de inclusdo e —
exclusao.

61 artigos resultantes da
eliminagdo de estudos duplicados,
de materiais ndo adequados a
investigacao (teses, dissertagoes).

35 trabalhos resultantes da
filtragem por meio da leitura dos
resumos dos artigos (eliminagdo
dos nao relevantes).

n= 22 trabalhos selecionados.

Figura 1 — Fluxograma com resultados das buscas nas bases de dados.

Fonte: Autoria propria

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os tumores odontogénicos sédo um grupo de lesdes com histologia e comportamentos
clinicos variaveis, alguns deles sao neoplasmas verdadeiros (benignos ou malignos),
enquanto outros sdo hamartomas. Estes tumores sdo derivados do epitélio odontogénico,
ectomesénquima ou ambos (KUMAR, 2010).

De acordo com Santana (2019) os tumores odontogénicos sao neoplasias derivadas
de células responsaveis pela odontogénese, sendo considerados tumores raros e dificil
diagnoéstico. Estes tumores derivam-se dos tecidos epiteliais ectomesenquimais ou
mesenquimais. O ameloblastoma &€ uma neoplasia benigna de origem odontogénica que
apresenta um comportamento agressivo, com elevada taxa de recidiva. Representa 11%
dos casos de tumores odontogénicos e 1% dos tumores de forma geral (DELL VALLE,
2018).

De acordo com Neville (2016) o ameloblastoma representa um tipo de tumor
odontogénico mais comum, apresentando uma frequéncia relativa que se iguala a
frequéncia combinada de todos os outros tumores odontogénicos, exceto os odontomas.
Etiologicamente o ameloblastoma s&o de origem do epitélio odontogénico, que podem
surgir dos restos da lamina dentéaria, de um 6rgao do esmalte ainda em desenvolvimento,
ou das células da mucosa oral, e pode surgir ainda do revestimento epitelial de um cisto
odontogénico.
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Boraks (2011) em seu trabalho menciona que o ameloblastoma € um tumor benigno
no inicio, com um comportamento agressivo que se manifesta geralmente na mandibula
em regido de dentes molares. De acordo com a literatura esta patologia possui ainda trés
variantes que s&o: ameloblastoma sélido convencional ou multicistico, unicistico e periférico
ou extradsseo (MELO, 2016).

O ameloblastoma s6lido € um tumor odontogénico epitelial de crescimento lento,
apresenta-se localmente invasivo, pode ser assintomatico, e com elevada taxa de recidiva
quando nao removido adequadamente, e ndo apresenta tendencia a metastase. Esta lesao
ocorre na mandibula em regido posterior, ocorrendo em até 80% dos casos (THOMASSI,
2013). De acordo com Moreira (2010) o ameloblastoma unicistico € uma variante do
ameloblastoma, apresenta prognostico favoravel e com baixo indice de recidiva da lesédo
mesmo quando tratado com cirurgias mais conservadoras.

O ameloblastoma periférico ou extradésseo, € uma variante do ameloblastoma
sélido, apresentando-se como uma leséo de crescimento exofitico, indolor e firme com
uma superficie lisa, rugosa ou papilar. Nesta leséo pode-se observar discreta depresséo ou
erosdo superficial da crista 6ssea decorrente da reabsor¢do causada pela presséo da leséo
sobre o rebordo alveolar (BORAKS, 2011; THOMASSI, 2013). Neville (2016) menciona que
o0 ameloblastoma sélido convencional ocorre em cerca de 75% a 86% de todos os casos,
ja o unicistico em cerca de 13% a 2%, e 0 ameloblastoma periférico (extradsseo) cerca de
1 a 4% (figural).

Figura 1. Ameloblastoma Unicistico. Aspecto transoperatério da loja éssea / aspecto
macroscoépico da leséo.

Fonte: MOREIRA, 2010.

CARACTERISTICAS CLINICAS

O ameloblastoma acomete principalmente adultos-jovens, predominantemente na
quarta e quinta década de vida. Esta patologia apresenta uma ampla idade de variagéo
podendo se estender desde a infancia até a fase adulta na faixa dos 40 anos, nao havendo

predilecéo por género, todavia, alguns estudos mostram maior frequéncia em negros. Em
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criancas, a lesdo apresenta-se em forma cistica, clinicamente como cistos odontogénicos
(REGEZI, 2017).

Figura 2. (A) Ameloblastoma da mandibula exibindo marcante expanséo cortical. (B).
Ameloblastoma da mandibula.

Fonte: REGEZI, 2017.

O tumor geralmente apresenta-se de forma assintomatica, sendo detectada
a presenca de lesbes menores somente durante os exames de imagens. Clinicamente
observa-se um aumento de volume na area, indolor, ou uma expansdo dos 0ssos
gnaticos(figura 2). Caso a lesao nao seja tratada, ela pode crescer de forma lenta até atingir
proporgdes elevadas. Sensagéo dolorosa e parestesias sdo achados incomuns, mesmo em
tumores maiores (NEVILLE, 2016).

CARACTERISTICAS RADIOGRAFICAS

Radiograficamente o ameloblastoma sdo lesbes osteoliticas, encontradas
tipicamente na regido dos ossos gnaticos proximas aos dentes molares, podendo ser
uniloculares ou multiloculares (figura 3). Por apresentarem crescimento lento, nos exames
radiograficos as margens sdo bem definidas e escleréticas, em contrapartida, nos casos
em que acontece a desmoplasia do tecido conjuntivo associada a proliferacdo do tumor,
pode-se observar margens radiograficas pouco definidas (REGEZI, 2017).

A Caracteristica radiografica mais comum € de uma leséo radiolucida multilocular,
sendo descritas em formatos de bolhas de sabdo para locucdes radioltcida grandes, ou
favos de mel para as locu¢des pequenas. Geralmente observa-se a expansao vestibular e
lingual das corticais (figura 4). Os ameloblastomas solidos se apresentam radiograficamente
como defeitos radiolucidos em formato unilocular, podendo se assemelhar com qualquer
tipo de leséo cistica (NEVILLE, 2016).
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Figura 3. Ameloblastoma. Les&o radiolucida destrutiva com reabsorgéo radicular dos dentes
posteriores associados.

Fonte: NEVILLE, 2016.

Figura 4. Ameloblastoma unilocular.
Fonte: BORAKS, 2011.

CARACTERISTICAS HISTOPATOLOGICAS

O ameloblastoma sélido convencional apresenta tendencia em desenvolver
alteragdes cisticas, macroscopicamente, a maioria dos tumores apresentam combinacdes
diferentes com caracteristicas cisticas variadas. Varios subtipos microscopicos de
ameloblastoma convencional sdo reconhecidos, contudo, esses padrbes tém pouca
relacdo com o comportamento do tumor. Assim, o padréo folicular e plexiforme s&o os
mais frequentes, e os menos comuns incluem: acantomatoso, de células granulares,
desmoplasico e de células basais (LOPEZ ALVARENGA, 2010, NEVILLE, 2016).

De acordo com Regezi (2017) todos os subtipos possuem algo em comum, que sao
as células colunares em palicada ao redor dos ninhos de epitélio, e um padrao similar & dos
ameloblastos do 6rgéo do esmalte. Apresentam ainda outra caracteristica tipica: brotamento
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de células tumorais em um padrdo que lembra o desenvolvimento dentéario(figura 5 e 6).

Diante disso, o padréo histopatoldégico do ameloblastoma, consiste na proliferagéo
de células epiteliais que se apresentam em padrbes variaveis, que ocasionalmente, se
fazem presente no mesmo tumor (KREPPEL, 2018).

De acordo com a levantamento bibliografico, o subtipo mais comum visto no
ameloblastoma soélido é o folicular, sendo composto por ilhas de células tumorais que
mimetizam o foliculo dentario normal. Este subtipo lembram o epitélio do 6rgdo do esmalte
envolvido a um estroma maduro de tecido conjuntivo fibroso (THOMASSI, 2013; NEVILLE,
2016; REGEZI, 2017).

Figura 5. Padrdo Folicular. Multiplas ilhas de epitélio odontogénico exibindo diferenciagéo
colunar periférica com polarizagdo invertida. As zonas centrais lembram o reticulo estrelado do
esmalte e exibem focos de degeneragéo cistica.

Fonte: NEVILLE, 2016.

O subtipo plexiforme, apresenta corddes longos e anastomosados, ou lengois
maiores do epitélio odontogénico, este Ultimos s@o delimitados por células colunares ou
cubicas, apresentando semelhanca com ameloblastos, circundando células epiteliais
arranjadas mais frouxamente. Assim, quando as células neoplasicas se desenvolvem
formando uma rede de epitélio, é dado o termo ameloblastoma plexiforme (NEVILLE, 2016;
REGEZI, 2017).
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Figura 6. Ameloblastoma, padrao plexiforme.
Fonte: NEVILLE, 2016.

TRATAMENTO E PROGNOSTICO

Quanto ao tratamento, o cirurgido bucomaxilofacial é colocado em um dilema em
decidir qual a melhor opcéao cirdrgica. Anteriormente acreditava-se que por se tratar de um
tumor benigno o melhor tratamento seria a enucleacédo seguida de curetagem, e posterior
resseccao em uma area menor que a lesédo em caso de recidiva. Todavia, apesar de benigno
0 ameloblastoma tem um comportamento agressivo, podendo acontecer recorréncia local,
capacidade de se transformar em lesdo maligna e metastase a distancia (MUNIZ, 2014).

De acordo com Boraks (2011) o tratamento do ameloblastoma é cirurgico, através
de ressecgdo com uma margem de seguranca de pelo menos 0,5 a 1,0 centimetro, pois em
casos de recidiva, a lesdo pode voltar de forma mais agressiva (figura 7). Entédo, para se
tratar do ameloblastoma de forma geral, pode-se utilizar: enucleacao (remogéo completa
sem ruptura), marsupializacdo (descompresséo, criando uma abertura déssea na parede
do tumor esvaziando todo o contedo), ressecgdo com margem (remog¢éo da leséo e de
estruturas adjacentes em bloco) e curetagem (quando n&o puder ser realizado das formas
anteriores, utilizando brocas para remocéo de tecidos 6sseos).

A utilizagcdo da crioterapia com nitrogénio simultaneamente no transoperatério
podem contribuir para eliminagédo de possiveis restos celulares que estejam infilirados no
tecido 6sseo ou tecido mole em até 1,5 mm a 2 mm de profundidade, eliminando entao os
chamados cistos “satélites” prevenindo a recidiva da lesédo ( PAIVA, 2010).

Tavares (2017) destaca ainda que a utilizacdo de agentes esclerosantes, como a
solugéo de Carnoy ou crioterapia funcionam como um tratamento complementar em virtude
de os agentes criarem uma margem quimica ou térmica de seguranca e que apresenta
bons resultados no paciente.

Neville (2016) destaca que a resseccdo marginal € a mais utilizada para o tratamento
do ameloblastoma, contudo apresenta taxa de recidiva de até 15%. Alguns cirurgibes
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dentistas elegem um tratamento mais conservador através de um planejamento cirdrgico
apds uma avaliacdo cuidadosa por tomografia computadorizada.

Assim, ndo ha como padronizar o tratamento para o ameloblastoma, pois ira
depender de cada caso, bem como do tipo de leséo, localizagéo e condi¢des do paciente
(REGEZI, 2017)

Figura 7. (A) Placa de reconstrucao de osteosintese. (B) Vista macroscépica do tumor
ressecado, tamanho tumoral 10 x 8,5 x 6 cm.

Fonte: DEL VALLE, 2018.

Quanto ao prognostico, é favoravel, contudo, vale ressaltar que em casos de
lesbes mais avancgadas, estas podem exigir procedimento cirirgicos mais mutiladores,
com enormes perdas anatémicas funcionais. Diante disso, no planejamento do tratamento
cirurgico, € de suma importancia avaliar a extensao da lesédo, sua localizacado, limites
anatémicos, tipo histolégico do ameloblastoma, assim como estado geral do paciente,
idade e estética (BORAKS, 2011).

CONCLUSOES

O ameloblastoma é um tumor benigno, porém agressivo, de origem odontogénica,
seu tratamento pode ser conservador ou radical, isso ira depender da extensédo da leséo
bem como da experiéncia do cirurgido dentista para escolher o melhor tratamento para o
paciente. Em raz@o de ser um tumor com evolucéo silenciosa e assintomatica & detectado
através de exames radiogréaficos e histopatologicos com finalidades clinicas, sendo de
grande importancia a proservacdo do paciente, visto que mesmo apds cinco anos da
cirurgia ndo se considera o paciente curado ja que pode haver recidiva da leséo.
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RESUMO: O Carcinoma Hepatocelular (CHC) € um cancer derivado dos hepatocitos, cuja
principal etiologia € a cirrose hepatica, sendo a mensuragéo do grau de fibrose necessaria
para acompanhar a progressao da doenca e planejar intervencées. Nesse contexto, métodos
nao invasivos de rastreio como a Elastografia Hepética por ressonancia magnética (ERM)
vem demonstrando boa eficacia para tais finalidades. OBJETIVOS: Analisar a frequéncia de
CHC em pacientes submetidos a elastografia hepatica por ressonancia magnética, bem como
descrever o perfil desta amostra. METODO: O estudo é do tipo descritivo, baseado em dados
secundarios, com pacientes com diagnéstico de Doenga Hepatica Cronica que realizaram
ERM, avaliados em Salvador-BA no periodo de 2015 a 2019. RESULTADOS: Foram incluidos
112 pacientes, sendo 6 destes portadores de CHC (5,36%). Os pacientes com CHC eram em
maioria homens (0,83%), tendo idade média de 56+-18,1 anos. Em relacéo a avaliagcdo de
rigidez hepatica destes pacientes, observou-se que a ERM 1 paciente (0,16%) apresentava
METAVIR FO, 1 (0,16%) apresentava F1, 3 (50%) apresentavam F4, sendo a média de rigidez
hepatica neste grupo foi de 5,18+-2,52kPa. Enquanto que o grupo de pacientes sem CHC,
apresentou média a ERM de 4,25+-3,16kPa, e 26 pacientes (24,29%) METAVIR F4 e 40
pacientes (37,38%) FO. CONCLUSAOQ: A ERM demonstrou-se (til para identificagéo precoce
de CHC, podendo-se sugerir ainda, que o grau de rigidez hepatica mensurado pela ERM
pode estar associado a presenca de CHC.

PALAVRAS-CHAVE: Elastografia Hepatica; Hepatocarcinoma; Cirrose Hepatica.

ANALYSIS OF HEPATOCELLULAR CARCINOMA FREQUENCY IN PATIENTS
SUBMITTED TO NON-INVASIVE METHODS OF HEPATIC FIBROSIS
ASSESSMENT

ABSTRACT: Hepatocellular Carcinoma (HCC) is a cancer derived from hepatocytes. Its main
etiology associated is liver cirrhosis. Therefore, measurement of liver fibrosis is necessary
to monitor progression of the disease and plan possible interventions. In this context, non-
invasive screening methods, such as Magnetic Resonance Elastography of Liver (MRE),
have been showing good efficacy for such purposes. OBJECTIVES: Analyze frequency of
HCC in patients who were subjected to Magnetic Resonance Elastography, and describe the
sample profile. METHOD: This is a descriptive study based on secondary data, with patients
diagnosed with Chronic Liver Disease, who were subjected to MRE, evaluated in Salvador-
Bahia, Brazil, from 2015 to 2019. RESULTS: 112 patients were included, 6 of whom had HCC
(5.36%). The majority of HCC patients were men (0.83%), with mean age of 56+18.1 years.
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Regarding assessment of hepatic stiffness with MRE, it was observed that 1 patient (0.16%)
was classified as METAVIR FO, 1 (0.16%) as F1, 3 (50%) as F4, and the mean liver stiffness
within the group was 5.18+2.52kPa. Meanwhile, within the group of patients without HCC,
26 patients (24.29%) were classified as METAVIR F4, 40 patients (37.38%) FO, with average
of 4.25+3.16kPa, measured through MRE. CONCLUSION: MRE proved to be useful for the
early identification of HCC, and it can also be suggested that the degree of liver stiffness
measured by the MRE may be associated with the presence of HCC.

KEYWORDS: Elastography of Liver; Hepatocarcinoma; Hepatical cirrhosis.

INTRODUCAO

A cirrose hepatica representa o estagio final de praticamente todas as doencgas
cronicas do figado. Resulta da interrelacdo entre diversos fatores em um estado de
competicdo entre dano celular (necrose), resposta ao dano (fibrose) e regeneracéo
(formacéo de nodulos)'-'3. A injuria hepética cronica, portanto, leva a necroinflamacao,
fibrose, disfuncdo hepatocelular e remodelamento vascular. A presenca de cirrose €
reconhecida como risco aumentado de carcinoma hepatocelular (CHC) e o seu aparecimento
esta diretamente relacionado ao cenario de doencas hepéticas cronicas, geralmente se
desenvolvendo nesse contexto. Portanto, dada a relevancia do CHC hodiernamente,
€ importante pensar em um diagnéstico gradativamente mais apurado. Para isso, séo
necessarios marcadores sorologicos, exames de imagem e confirmacgéo histologica em
geral. Os pacientes com CHC em triagem para o transplante apresentam valores elevados
de elastografia, mostrando assim, o potencial de métodos nao invasivos para rastreio de
grau de gravidade nesses pacientes. Ademais, a elastografia hepatica mostra-se como
um método muito Util para avaliar risco de descompensacgéo hepatica e contribuir para a
analise da frequéncia de CHC ap0s resposta viral sustentada (RVS) em pacientes com
hepatite C tratados com DAA (drogas de acdo antiviral direta). Desse Modo, objetiva-se
analisar a frequéncia de carcinoma Hepatocelular (CHC) na amostra e associagdo com
fibrose hepatica, conforme métodos néo invasivos de avaliagdo, bem como descrever o
perfil clinico e epidemiol6gico dos pacientes portadores de carcinoma hepatocelular e
avaliar o possivel uso de método néo invasivos de analise de fibrose hepatica (Elastografia
por Ressonéncia Magnética) no estadiamento da doencga.

METODOLOGIA

O estudo é do tipo descritivo baseado em dados secundarios, realizado em
pacientes com pacientes com diagnostico de Doenga Hepatica Cronica que realizaram
ERM, avaliados em Salvador-BA no periodo de 2015 a 2019. Nessa populacédo de
pacientes, foram avaliados parametros como presenca de cirrose hepatica, valores
de plaquetas, idade e aminotransferases. Os dados forams dados compilados em ficha

clinica, categorizada em identificacao e dados sécio-demograficos, dados clinicos, exames
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laboratoriais, métodos de analise nado invasiva e dados de exame fisico. A avaliagdo de
fibrose hepética foi realizada preponderantemente pelo método néo invasivo elastografia
hepética por ressonancia magnética (ERM) nesse periodo. O exame consiste na emissao
de ondas de cisalhamento no parénquima hepatico, que sdo mensuradas em kilopascais
(kPa) e varim de 2,6-75,0kPa, com valor normal aproximadamente de 5,0kPa. Dentre suas
limitagdes, a rigidez pode ser superestimada em situagé@o de atividade necroinflamatoria e
edema no figado (manifestos por aumento de aminotransferases). Tal medida é comparada
a classificagéo de fibrose da escala de METAVIR, em que, por fim, os pacientes sédo
estadiados em FO a F4. Outros métodos ndo invasivos foram aplicados na populacéo
estudada, como APRI (indice de Razdo Aspartato Aminotransferase-Plaquetas) e FIB-4
(indice de Fibrose-4). O APRI é um indice obtido da relagdo da AST pela contagem de
plaquetas. E um método bioquimico indireto de avaliagdo de fibrose hepatica, baseado em
parametros de exames rotineiros. APRI menor ou igual a 0,5 a fibrose é nao significativa
(classificagdo METAVIR maior ou igual a F2). APRI for maior ou igual a 1,5 indica fibrose
avancada (classificagcdo METAVIR maior ou igual a F3) e grande possibilidade de cirrose.
Quanto ao FIB-4, sdo usados itens obtidos em exames laboratoriais, de simples acesso e
baixo custo financeiro. Os valores de referéncia do FIB4 tém 2 notas de corte, onde FIB4
< 1,45 significa auséncia de fibrose significativa (classificagdo METAVIR maior ou igual a
F2) e o valor de FIB4 > 3,25 com fibrose avangada (classificagdo METAVIR maior ou igual
a F3). Por ainda se tratar de um projeto piloto, a analise descritiva do banco compilado,
foram realizados calculos de frequéncia, média e mediana para caracterizar a populagéo
estudada. Em fases posteriores desse estudo, a andlise estatistica sera exploratoria dos
dados para calculo das médias, desvios padrdes e intervalos de confianga de 95%. Seréao
utilizados os testes do qui-quadrado (para variaveis categoéricas) e T teste (para variaveis
continuas) ou teste de Wilcoxon (para variaveis ordinarias) para avaliar a homogeneidade
das distribuicdes das caracteristicas dos pacientes na base e 12 meses ap6s o tratamento.
Analise de regressao logistica com multiplas variaveis sera realizada com variaveis de
interesse e associagao significante na andlise univariada. Todas as anélises estatisticas
serdo conduzidas pelo uso do R projects software estatistico (R version 3.4.1.) Autorizacéo
legal CEP Hospital Sao Rafael n° 2.737.066.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram incluidos 112 pacientes, com média de idade de 55,5 anos (+12,88) com
valor minimo de 18 e maximo de 86 anos. Desses, 44 (39,3%) sdo do sexo feminino e
69 (60,7%) séo do sexo masculino. As etiologias observadas na amostra total foram 37
(33,03%) pacientes cirréticos por virus C, 42 (37,5%) por DHGNA, 9 (8,03%) por DAF, 5
(4,46%) por HAI, 5 (4,46%) de causa criptogénica, 4 (3,57%) por HEME, 3 (2,7%) pelo virus
B, 1 (0,9%) paciente outras causas e 6 ainda estavam em investigacgéo.
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Etiologias Total de pacientes Frequéncia

Virus C (HCV) 37 33,03%
Virus B (HBV) 3 2,7%
HEME 4 3,57%
Hepatite Autoimune(HAT) 5 4.46%
DAF 9 8,03%
DHGNA 42 37.5%
Outro 1 0,9%
Em investigacio 6 5.35%
Criptogénica 5 4.46%
Total Geral 112

Quadro 1. Frequéncia de etiologias em pacientes submetidos a ERM. Salvador, Bahia,
2015/2019.

Do subgrupo com CHC, foram encontrados 6 pacientes (5,36%). As etiologias
mais observadas na amostra foram hepatite viral tipo C (HCV) em 37 (33,04%) pacientes,
seguida por Doenca Hepatica Gordurosa Nao Alcoolica (DHGNA) em 42 (37,5%), Doenca
Alcoolica do Figado (DAF) em 9 (8,04%) pacientes. A frequéncia de CHC entre os pacientes
com diversas etiologias variou, sendo esta de 4 (10,81%) naqueles com CHC, 1 (2,38%)
naqueles com DHGNA e 1 (25%) naqueles com HEME. Os pacientes com CHC eram em
maioria homens (0,83%), tendo idade média de 56+18,1 anos. No que tange aos dados
clinicos da amostra, observou-se que A média de IMC na amostra foi de 28,2+5,41 com 23
(37,1%) pacientes apresentando algum grau de obesidade, 21 (33,9%) com sobrepeso, 17
(27,4%) na faixa de peso normal e apenas 1 (1,6%) abaixo do peso normal. Para outras
comorbidades, 34 (30,3%) dos pacientes sdo hipertensos, 27 (24,1%) diabéticos e 28
(25%) séao dislipidémicos. Na avaliagéo de rigidez hepatica destes pacientes, no que tange
a populacéo total (N=112) observou-se para a ERM, em uma avaliacdo quantitativa, que
41 (36,6%) pacientes séo classificados como FO na escala de Metavir, 25 (22,3%) paciente
com fibrose pouco significativa (F1/F2) e 45 (40,1%) com fibrose significativa (F3/F4).
Além disso, 1 (0,8%) paciente apresentou sobrecarga de ferro na ERM, impossibilitando
a mensuracao da velocidade da onda. No grupo com CHC, sdo F4 a ERM 1 paciente
(14,28%) com auséncia de fibrose (F0), 1 (14,28%) com fibrose pouco significativa (F1/F2),
4 (57,14%) com fibrose significativa (F4), sendo a média de rigidez hepética neste grupo
foi de 5,47+2,43 kPa. Enquanto o grupo de pacientes sem CHC, apresentou média a ERM
de 6,35+3,12 kPa, e 25 pacientes (23,21%) com fibrose significativa (F3/F4) e 40 pacientes
(37,38%) sem fibrose (F0). A comparagédo esta expressa na Tabela 1.
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METAVIR conforme ERM Pacientes com CHC Pacientes sem CHC

FO 1 40
F1 1 8
F2 0 3
F3 0 4
F4 4 25
Sobrecarga de Ferro 1 11
Média kPa 5,47+-2.43 6,35+-3,12

Tabela 1. Analise da rigidez hepatica nos pacientes submetidos a ERM. Salvador, Bahia
2015/2019.

A elastografia hepatica € um método de diagnostico por imagem que estima a
rigidez do figado através da mensuracéo da velocidade de onda propagada no tecido. Para
tanto, no arsenal de opgdes, a diagnose médica conta principalmente com elastografia por
ressonancia magnética. A vista disso, estudos apontam que a elastografia por ressonancia
magnética tem maior taxa de sucesso diagnostico do que a elastografia por outros métodos,
para o estadiamento da fibrose hepatica, como defendido pelo estudo de Huwart L et al'®
e Yin M et al'®. O uso de métodos néo invasivos também tem se demonstrado bastante
eficaz na analise do risco de desenvolvimento da descompensacéao hepatica, como o
CHC™. O perfil clinico dos pacientes estudados demonstrou significativa prevaléncia de
comorbidades associadas a doenca hepatica, como sobrepeso e obesidade, hipertensao
arterial sistémica (HAS), dislipidemia e diabetes mellitus, com percentuais similares ao
estudo catarinense de Souza et al®.

CONCLUSOES

A frequéncia de CHC encontrada na amostra foi de 5,36% (6 de 112 pacientes). E
possivel inferir que ha viabilidade no uso de Elastografia por Ressonancia Magnética no
estadiamento da doenga, demonstrando associagdo positiva entre o maior grau de rigidez
hepatica mensurado através deste método e a presenga de CHC. A obtencdo de uma
amostra populacional pequena nos evidencia a realidade do atendimento clinico particular,
que possui eficacia no adequado seguimento e tratamento de hepatopatias cronicas. Além
disso, foi observado como fator agregador o diagnéstico mais precoce e tratamento mais
direcionado para as etiologias em questéo, proporcionando consequente menor frequéncia
de CHC. Um fator limitante do estudo foi a auséncia de comparacgéao entre bidpsia hepatica,
atualmente método padrao ouro no diagndstico de fibrose e os resultados de ERM da
amostra.
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RESUMO: A bioética € um ramo da ética que
relaciona o conhecimento biolégico e os valores
humanos. Dentre os temas mais discutidos,
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ACADEMICO

tem-se os cuidados de fim de vida - sedagéo
paliativa, eutanasia, ortotanasia e distanasia. Em
um paciente com uma doenga terminal a deciséo
de qual a conduta mais adequada e como fazé-la
sdo de extrema importancia. O presente trabalho
visa avaliar o grau de conhecimento ético dos
académicos do sexto ano de Medicina, acercados
conceitos de eutanasia e de sedacao paliativa,
juntamente com sua aplicagéo em pacientes com
uma doencga terminal. Estudo transversal analitico
com analise de dados obtidos de questionario
aplicado. Ao avaliar as respostas assinaladas no
teste, observa-se que 80% dos alunos acertaram
metade das questbes ou mais, e apenas 10%
deles gabaritaram o questionario. Para que a
finalidade seja alcancada e os recém-formados
tenham condicbes de enfrentar situacbes
cotidianas e agir conforme a ética, as defasagens
encontradas devem ser supridas, integralizando
conhecimento técnico, humanizado e ético dos
futuros médicos.

PALAVRAS-CHAVE: Etica. Bioética. Eutanasia.
Académico de medicina.

BIOETHICAL ASPECTS ABOUT
EUTHANASIA AND PALLIATIVE
SEDATION: PERSPECTIVE OF THE
ACADEMIC

ABSTRACT: Bioethics is a branch of ethics that
relates biological knowledge and human values.
Among the most intensely discussed themes are
the end of life - palliative sedation, euthanasia,
orthothanasia and dysthanasia. In a terminally ill
patient the decision as to the most appropriate
conduct and how to do it is very delicate and
complicated beyond extreme importance. The
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present work aims to evaluate the degree of ethical knowledge of the students of the sixth
year of Medicine School in the interior of the State of Sdo Paulo concerning concepts, along
with their application in terminal patients. An analytical cross-sectional study with analysis
of data obtained from an applied questionnaire, which had eight questions and a fictitious
clinical case. When evaluating the answers indicated in the test, it is observed that 80% of the
students answered half of the questions or more, and only 10% of them answered right the
questionnaire. Its main purpose is to achieve and to provide to new graduated students from
Medical School to face and to deal with daily situations related to death according to ethical
and technical supports as well to aware the future doctors about humanized and ethical
knowledge.

KEYWORDS: Ethics. Bioethics. Euthanasia. Medical student.

A ética € um ramo da filosofia que visa estudar as normas morais nas sociedades
humanas e as solugdes de seus dilemas. Diferente das varias ciéncias que mostram o
mundo como ele €&, a ética mostra o que o homem deveria fazer, permitindo a ele saber
como atuar '. Um dos seus ramos é a bioética, que relaciona dois componentes importantes:
0 conhecimento bioldgico e os valores humanos, procurando estabelecer os deveres do ser
humano para com outro ser humano e de todos para com a humanidade e com o ambiente.
Esta, enquanto disciplina, se refere a moralidade dos atos humanos que podem alterar,
de forma significativa e irreversivel, os sistemas autopoiéticos. Nao se pode ignorar que
0s avancos das biotecnologias e sua aplicagcdo na vida do ser humano geram cada vez
mais questionamentos e discussbes de ordem ética acerca dos limites do exercicio das
profissdes de saude 2. As diferentes relagdes existentes - profissionais, interprofissionais,
autonomia, inicio e fim de vida, limitacdo dos esforgos terapéuticos, politicas publicas de
saude e a fungéo do Estado quanto a tais politicas - séo provas da importéncia do debate
social sobre essas questdes de natureza bioética, as quais cresceram muito nos ultimos
anos.

O rol dos temas que sé@o objeto de discussao inclui: eutanasia, suicidio assistido,
cuidados paliativos, morte medicamente assistida, diretivas antecipadas de vontade,
dignidade em fim de vida, deciséo ou indicagdo de ndo reanimagéo, distanasia, ortotanasia
e vontade da pessoa em final de vida '. A palavra “eutanésia”, historicamente, significa “boa
morte”, morte sem dor, sem sofrimento 2. Na Alemanha nazista ganhou conotagéo negativa,
pois era usado em politicas que visavam eliminar vidas que nao “valiam a pena” ser vividas.
Apds um tempo, houve a desmistificacdo da palavra, e debates sobre o tema voltaram a
acontecer. Nos dias atuais, a pratica da eutanasia é permitida em alguns paises, e definida
como “emprego ou abstengcdo de procedimentos que permitem apressar ou provocar o
obito de um doente incuravel, a fim de livra-lo dos extremos sofrimentos que o assaltam”
5(Santoro, 2010, p.82). Classifica-se a eutanasia em nao voluntaria e voluntéaria, de acordo
com o consentimento do enfermo. A primeira ocorre com o desconhecimento da vontade do

paciente e a segunda quando praticada em resposta a vontade dita por esse. Essa Ultima,
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embora seja relativa a vontade expressa do doente, difere-se do suicidio assistido por ser
executada por médico, enquanto este Ultimo é realizado pelo paciente 2.

Ela pode também classificar-se, quanto ao ato, em ativa e passiva. A primeira
denota o ato deliberado de provocar a morte sem sofrimento do paciente, enquanto a
segunda refere-se a morte por omissao proposital em se iniciar acao médica que garantiria
o prolongamento da sobrevida 2. Portanto, existe grande diferenca entre “matar” e “deixar
morrer”, entre nao iniciar tratamento (abstenc¢éo) e interrompé-lo (suspenséo) *. No Brasil,
essa pratica ndo é regulamentada; porém, vem sendo discutida ha bastante tempo sua
insercdo da melhor forma no ordenamento juridico. Isto porque, segundo o artigo 121 do
Codigo Penal (Brasil, 1940) °, a eutanasia é considerada crime de homicidio, e pode-se
configurar como crime de induzimento, instigacdo ou auxilio ao suicidio, como tipificacéo
do artigo 122 °, dependendo das circunstancias e da conduta do agente. Sua proibicéao esta
presente também no artigo 41 do sexto Codigo de Etica Médica (CEM) ¢, o qual veda ao
médico abreviar a vida do paciente, mesmo que a pedido deste ou de seu representante
legal. Além da eutanasia, outros dois conceitos precisam ser compreendidos: a distanasia
e a ortotanasia, considerando-se que, ainda seus nomes sejam parecidos, na verdade, sao
ideias totalmente diferentes.

A busca pelo prolongamento da vida, exagerado e desproporcional, em pacientes
que ndo apresentam condi¢cbes de cura, sem visar a qualidade de vida do paciente &
denominada como distanasia, sendo sua pratica proibida pelo Codigo de Etica Médica
(CEM) 8. Ja a ortotanasia, entendida como a morte no tempo certo, € o processo natural do
ciclo da vida, podendo ocorrer sem que a pessoa esteja doente, e caso esteja doente, sem
abreviagbes ou prolongamentos desproporcionados. Sua pratica, no Brasil, tem respaldo
pelo CEM ¢, estando presente na Resolugédo 1.805/2006. Este procedimento permite ao
médico limitar ou suspender tratamentos que prolonguem a vida do paciente em fase
terminal, com enfermidade grave e incuravel, desde que haja consentimento do doente ou
de seu representante legal 7. Outro aspecto a se destacar se refere aos cuidados paliativos
que, em casos de doenca incuravel e terminal, o médico deve oferecer todos os cuidados,
disponiveis e possiveis, sem empreender a¢des diagnosticas ou terapéuticas inuteis ou
obstinadas. Trata-se do tratamento paliativo; ele é indicado para o paciente que possui uma
doencga com risco de vida, em que as possibilidades de resgate das condi¢cdes de saude
sdo minimas e a morte € prdxima, visando melhorar a qualidade de vida desses pacientes
e de sua familia com prevencao e alivio do sofrimento seja fisico, psicossocial e espiritual.
Dessa forma, afirma a vida e assimila a morte como um processo normal, sem apressar
ou adia-laé.

Dentre as condutas paliativas, destaca-se a sedacdo, cujo intuito é reduzir a
consciéncia e, dessa forma, oferecer conforto e aliviar a angustia intoleravel do paciente
. Muitos falam da sedagéo do paciente terminal como uma forma de eutanasia, lenta ou

misericordiosa & e s@o muitos os profissionais que ainda se questionam se, ao realizarem

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 5 “



sedacéo paliativa, estariam praticando eutanasia. Assim entendido, significa, eticamente,
que a sedacgao paliativa ndo é um “atalho” ou uma “solu¢do” para pacientes terminais
em paises nos quais a eutanasia € proibida °'. No entanto, a Associagcdo Europeia de
Cuidados Paliativos (EAPC) ™2, defende que a sedagédo paliativa do paciente com uma
doenca terminal deve ser distinguida da eutanasia, tendo em vista 0 seu objetivo final
de aliviar o sofrimento, por meio da utilizagéo de farmacos sedativos, em que a morte do
paciente ndo é um critério de sucesso. A sedacéo paliativa pode ser classificada de acordo
com o grau, em leve ou consciente e profunda ou inconsciente; de acordo com a duragéo,
em intermitente (periodos de alerta) e continua.

A continua e profunda é indicada quando existe doenca avancada e irreversivel,
com morte esperada para horas ou dias; mas, sem causar reducédo do tempo de sobrevida.
Dentre os principais sintomas que sugerem sua indicagdo séo: dor, delirio, agitacéo e
dispneia 8. O Conselho Federal de Medicina, em valorizacéo ao principio da autonomia do
paciente, dispde por meio da Resolugdo 1.995/2012 '3, sobre as diretivas antecipadas de
vontade, assegurando sua prevaléncia sobre qualquer outro parecer ndo médico, inclusive
sobre os desejos dos familiares, pois, a autonomia de escolha é direito dos pacientes
e deve ser respeitada. No entanto, ndo tem um valor absoluto; ja que, a priori, podem
existir outros aspectos a se considerar, como as opinides, multiprofissional e familiar,
e envolve compreenséo e liberdade. Dessa forma, deve ter tomada uma decisdo em
equipe multiprofissional e estar de acordo com a vontade do paciente, sua familia ou seu
responsavel legal 8.

Todas as etapas do processo necessitam estar claramente descritas no prontuario
do paciente e recomenda-se a elaboragdo do Consentimento Documentado ao médico
responsavel. O Termo de Consentimento deve conter informagdes de todos os tramites
do procedimento, do pedido para ndo serem aplicadas medidas de tentativas como
reanimacgdo cardiopulmonar, dialise, conexao a um respirador e transfusdo de sangue e de
que a pessoa adulta — paciente ou seu responsavel legal - esta devidamente cientificada de
todo o processo®. Existem alguns critérios especificos e importantes a serem respeitados
ao se indicar uma sedacgdo paliativa: possuir doenca terminal com pelo menos um sintoma
refratario; esgotamento dos tratamentos possiveis dirigidos ao sintoma; decisédo sobre
continuidade do suporte nutricional e hidratacéo; ter consentimento livre e esclarecido; e
ordem por escrito de nédo reanimar 8.

Para conseguir enfrentar situagbes cotidianas médicas e agir conforme a ética, o
académico de Medicina deve terminar a graduacdo com o conhecimento e treinamento
adequados que o permitadiscriminar eutanasia de sedacgéo paliativa. Desse modo, o presente
trabalho tem por finalidade avaliar os alunos do sexto ano por meio do resultado obtido por
estes em um questionario de multipla escolha, o qual apresenta situacées semelhantes
as descritas que esses académicos podem se deparar na carreira profissional. Através

dos resultados, o ensino poderéa ser aprimorado conforme a defasagem apresentada pelos
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alunos, o que permite uma formacéo integralizada com conhecimento técnico, humanizado
e ético dos futuros médicos.

OBJETIVOS

Objetivo geral

Avaliar o grau de conhecimento ético dos académicos do sexto ano de Medicina
acerca dos conceitos de eutanasia e de sedacéo paliativa, da diferenciacdo entre eles, e
de sua aplicagéo em pacientes terminais: quando se deve e pode realiza-los, quem precisa

autorizar/ter consentimento - o médico, a familia ou o paciente.

METODO

Aspectos éticos da pesquisa

Este estudo teve inicio apos sua aprovagdo pelo Comité de Etica em Pesquisa
(Cep), da Universidade do Oeste Paulista (Unoeste), seguindo-se suas regras e também as
normas éticas vigentes na Resolugdo 466/2012 "4, do Conselho Nacional de Saude (CNS),
que aprova as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres
humanos. Acerca do questionario, manteve-se o anonimato dos estudantes participantes
da pesquisa, sem identificar quem o respondeu. Houve contato com os sujeitos, para
prestar os devidos esclarecimentos a respeito da Pesquisa e a obtencéo da assinatura no

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Participantes do Estudo

O questionario foi destinado aos estudantes do sexto ano de medicina na Faculdade
de Medicina de Presidente Prudente (Famepp), da Universidade do Oeste Paulista (Unoeste),
aproximadamente 250 académicos. A amostra, porém, resultou no total de 146 académicos
que estiveram presentes no dia da aplicagcdo do questionario e preencheram os critérios
de inclusdo na pesquisa. Os critérios de inclusdo foram: capacidade biopsicossocial para
responder o questionario, idade igual ou superior de 18 anos; estar devidamente matriculado
no curso de medicina; cursar o 11° ou 12° periodos da faculdade matriculada (6° ano da
graduacédo); completado a disciplina de Etica, Politica e Sociedade da grade curricular;
completado a disciplina de Bioética da grade curricular. J& como critérios de exclusao
adotaram-se: incapacidade fisica ou mental de resolver o questionario, questionarios com
preenchimento inadequado, termo de consentimento ndo preenchido ou nédo assinado,

recusa em responder o questionario ou o termo de consentimento.

Coleta de dados

Foi aplicado um questionario de multipla escolha com conceitos e perguntas sobre
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o conhecimento teorico ético relacionado a eutanasia e sedagado paliativa. A aplicacéo
do questionario ocorreu em sala de aula ap6s com uma avaliagdo extracurricular do
desempenho e crescimento académico ao longo da graduagéo, com duragédo de tempo
indeterminada para responder, sendo que todos os entrevistados foram previamente

esclarecidos a respeito da pesquisa.

Analise estatistica dos dados

A principio, o numero de acertos e erros das oito questdes do questionario foram
tabulados e organizados com o auxilio do Microsoft Excel, para evidenciar o nivel de
conhecimento dos estudantes acerca de conceitos bioéticos, aplicaveis aos pacientes em
seu final de vida, com especial enfoque na diferenca entre eutanasia e sedacéo paliativa.
Adotou-se, como critério de saturag¢ao, o conteudo das informagdes apresentadas na opg¢éao
selecionada pelo participante, verificando-se a repeticdo das alternativas assinaladas
como parametro de ocorréncia de sua decisdo. Os testes estatisticos foram aplicados
considerando o nivel de significancia de 5%, a partir do auxilio dos softwares, e de
confiabilidade de resultados de 95%. A equipe responsavel pela avaliagdo séo os préprios
pesquisadores elaboradores do estudo, esclarecendo-se que os quatro pesquisadores
s@o académicos do terceiro ano de medicina, sob a orientagcdo de um professor doutor e

contando com o auxilio de um professor estatistico.

RESULTADOS

O questionario respondido pelos participantes, contendo um caso clinico de um
paciente com cancer de prostata disseminado terminal, com oito questdes, elaborado
pelos pesquisadores do presente trabalho, sendo entregues 250 questionarios para os
académicos do sexto ano de medicina (11° e 12° termos), dos quais 146 foram respondidos
pelos académicos que se enquadraram nos critérios de incluséo ja informados e os outros
104 néo foram devidamente preenchidos ou nédo assinados o termo de consentimento
adequadamente. Com auxilio de professor bioestatistico, realizou-se a analise descritiva
para caracterizar o nivel de conhecimento dos estudantes acerca da bioética no final de vida,
com o intuito de obter o nivel de conhecimento teérico-ético desses estudantes acerca das
situacoes cotidianas do médico, em conceitos basicos como distanasia e ortotanasia, com
especial enfoque na diferencga entre eutanasia e sedacao paliativa. A relagcdo das questbes
do questionario e os temas sdo as seguintes: questdo 1, conceito de sedacédo paliativa;
questao 2, deciséo de realizar sedagao paliativa; questao 3, conceito de eutanésia; questao
4, conceito de distanasia; questdo 5, conceito de ortotanasia; questdo 6, critérios para
sedacao paliativa; questéo 7 e 8, conhecimentos gerais.

A questd@o um teve um total de 112 acertos, 77% dos alunos; na questdo dois, 114
pessoas assinalaram arespostacorreta, 78%. As questées trés, quatro e cinco apresentaram,
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respectivamente, 105 (72%), 108 (74%) e 84 (58%) de acertos. Ja a questao seis teve um
total de 73 acertos, perfazendo a metade dos alunos (50%). As questdes 7 e 8 possuiam,
respectivamente, 3 e 4 afirmacdes para serem avaliadas, cada uma, se eram verdadeiras;
assinalando a opgéo correta quanto a indicagdo apenas das afirmativas verdadeiras. O
acerto destas questdes foi de 72 alunos (49%) e 92 alunos (63%), respectivamente. Dentre
todas as questdes do questionario, as que mais 0s alunos acertaram foram a primeira e
segunda e as que menos acertaram foram a sexta e a sétima. Observa-se que, na grande
maioria das questdes, a quantidade de alunos que acertaram foi mais que a metade, com
excecao apenas na sétima questao, cujo percentual atingindo foi menor que a metade: 49%.
Afigura n® 1 foi elaborada para demonstrar a avaliagdo quanto a quantidade (porcentagem)
de acertos por aluno. Verifica-se que 2% dos alunos acertaram menos de 13% da prova,
ou seja, nenhuma ou apenas uma questdo; 7% acertaram 25% da prova: duas questdes;
12% acertaram 38% da prova: trés questdes; 13% acertaram 50% da prova: metade das
questdes; 21% dos alunos acertaram 63% do teste: cinco questdes; 18% acertaram 75% do
questionario: totalizando seis questbes; 17% dos académicos fizeram 88% do questionario:
somando sete questdes certas e apenas 10% acertaram todo o teste. Os que acertaram
metade das questdes ou mais, ficando na média e/ou acima dela somaram 80% dos alunos.

15%

10%

N 1
0% .

0(0%) 1(13%) 2(25%) 3(38%) 4 (50%) 5(754 6(75% 7(88% 8 (100%)

Quantidade (porcentagem) de acerto por alunos.

Porcentagem de alunos.

Figura 1. Quantidade (porcentagem) de acertos por aluno

Foram relacionadas as questdes que abordam definicdo simples das praticas
referentes ao fim de vida, a sedacdo paliativa, eutanasia, distanésia e ortotanasia (1,
3, 4 e 5, respectivamente), obtendo-se os resultados apresentados na Tabela 1, cuja
demonstragdo permite interpretar que apenas 38% dos alunos avaliados souberam
diferencia-las corretamente e que um pouco mais da metade (55%) conseguiram diferenciar

bem a sedacgéo paliativa da eutanasia.
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1e3 80 55%
1e4d 86 59%
1e5 71 49%
3e4 85 58%
3eb 68 47%
4eb 79 54%
1,3,4e5 55 38%

Tabela 1. Relagdes de acertos entre as questdes 1,3,4e 5

ApO6s avaliar quais os conceitos foram mais confundidos ou analisados erroneamente,
eles foram tomados como base para elaboracao da Tabela 2, na qual se pode constatar as
seguintes confusdes: de eutandsia com ortotandsia; de distanasia com ortotanasia; e de
ortotanasia com eutanasia e distanasia.

Questao 1 Sedacao Paliativa B| 15,1% | Questao 1
Questao 3 Eutanasia C| 11,6% | Questdo3
Questao 4 Distanasia D| 16,7% | Questao 4

Tabela 2. Segundas alternativas mais assinaladas

Como se pode constatar, a conclusdo € que o conceito de ortotanasia é o que
apresenta mais falhas, ndo estando claramente fixada para os estudantes a diferenga entre
ela e os demais conceitos, cabendo ressalvar que ha dificuldade em definir os critérios

exatos que um paciente deve apresentar para ser colocado em sedacgéo paliativa.

DISCUSSAO

Na tematica acerca do fim de vida, consideramos eutandsia, sedagéo paliativa,
distanasia e ortotanasia, com enfoque nas suas diferengcas e nos aspectos, de uma
eutanésia - considerada crime de homicidio no Brasil, segundo o artigo 121 do Cddigo
Penal ® ou, dependendo das circunstéancias, a conduta do agente também pode configurar
crime de induzimento, instigagdo ou auxilio ao suicidio, como consta no artigo 122 5, do
mesmo Codigo; e que também é proibida no artigo 41 do sexto Codigo de Etica Médica ©.
Este veda ao médico abreviacédo da vida do paciente, mesmo por solicitacao deste ou de
seu representante legal — e de uma sedacgéo paliativa, defendida por lei.
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Com o passar dos anos e diante dos avangos e das inovacdes das tecnologias
médicas, acredita-se que 0s processos de sedacdo podem propiciar uma morte mais
tranquila e menos sofrida ao paciente. Em contrapartida, por meio desses mesmos
avangos, também se tornou possivel a manuten¢do de uma vida em estado vegetativo,
por periodos de tempo longos e indefinidos. Tais fatos tornaram ainda mais problematico
a compreensao do processo de morte/morrer e quando ha pacientes terminais, médicos
e familiares vivenciam situacdes de extremas complicagbes de varias ordens: religiosas,
burocraticas, éticas, familiares, econémicas e, principalmente, emocionais. A escolha da
atitude a tomar diante da morte iminente de um ente querido é uma das mais dificeis que
pode ocorrer na vida de um individuo, pois € momento que envolve reflexdes e mudangas
nas estruturas psicolégica, afetiva, social e fisica de uma familia ou de um grupo social,
havendo um estresse permanente diante das incertezas deste processo de morte/morrer .

Essas insegurancas podem conduzir a familia ao esgotamento emocional, por
presenciar constantemente quem tanto ama sentir dor e ndo conseguir auxiliar para sua
melhora: diante dessa dor da pessoa amada e da prépria sensagdo de impoténcia, por
diversas vezes, a forma que encontram é desejar a morte do parente para acabar seu
sofrimento que ndo passa a despeito de todo o tratamento dispensado 8. Para os profissionais
em torno do paciente terminal ocorre estresse semelhante, pois os cuidados diarios, as
preocupacgdes e, muitas vezes, 0 amor e o0 apego fazem com que tais profissionais tenham
muita piedade e compaixao diante do estado e dos sentimentos do doente, especialmente
quando constatam que tal paciente se enquadra entre 0s muitos que ndo aguentam mais
sofrer e viver em estado deprimente e desejam dignidade em seu fim de vida .

E neste momento que surgem as principais dividas de qual a melhor deciséo a se
tomar, qual conduta a ser implementada e com quem conversar. Em inUmeros casos, por
todos os motivos apresentados, médicos e auxiliares utilizam a sedacédo paliativa deste
paciente terminal como um “atalho” ou uma “solu¢ao” para aliviar seu sofrimento enquanto
termina sua vida. Ocorre que a sedacao paliativa € comumente associada a eutanasia, o
que é errbneo, pois a sedacao paliativa deve ser associada ao seu proprio objetivo, que
€ a intengéo de alivio do sofrimento, como principal foco do cuidado. Para diferencia-las
baseia-se em dois conceitos: a intencao e a a¢do de cada procedimento - sedacgéo paliativa
e eutanasia. A sedacao paliativa tem como intengéo dar uma oportunidade de uma melhor
qualidade de vida ao paciente com doenca em fase terminal (beneficéncia) e ndo promover
ou acelerar a sua morte (maleficéncia).

Essa é a diferenciacdo estabelecida nos conteudos e nas disciplinas do curso
de medicina e que, no presente estudo, procuramos verificar ao avaliar o conhecimento
apreendido pelos académicos do ultimo ano de medicina, prestes a se tornarem médicos,
frente a definicdo de cada uma das maneiras existentes para o momento de finalizagéo da
vida; por se tratar de situagbes pelas quais tais académicos poderdo se deparar em sua
vida profissional. Em tais ocorréncias, precisarao saber, por exemplo, quem decidira o que
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sera realizado no final de vida do paciente terminal; quais os critérios para coloca-lo em
uma sedacdao paliativa, entre outras questdes para que possam selecionar o procedimento
mais pertinente e correto a se fazer em cada caso. Na avaliagdo do questionario, menos de
um terco dos alunos acertaram os testes em 80% do teste ou percentual superior; 0s que
acertaram metade das questbes ou mais somaram 80%; e apenas 10% obtiveram acertos
todas as questdes. Tais dados dizem que a maioria sabe, em niveis medianos, diferenciar
as acgdes e suas finalidades, mas possuem dificuldades na elaboragdo do pensamento
acerca da conduta ideal para o caso.

Constatamos com essa pesquisa, que essa € uma das areas de maior defasagem no
ensino, podendo e devendo ser aprimorada para que a finalidade de constru¢éo adequada
ou ideal do conhecimento seja alcangada, permitindo uma formacéo integralizada com
conhecimento técnico, humanizado e ético dos futuros médicos e possibilitando que os
profissionais médicos recém-formados possam e tenham condi¢des de enfrentar situacoes
cotidianas e agirem conforme a técnica, a humanizacéo e a ética.

CONSIDERACOES FINAIS

Com a analise do questionéario realizado pelos académicos do Ultimo ano da
faculdade, prestes a se tornarem médicos, acerca das diferentes condutas a serem
realizadas diante de um paciente no fim de sua vida, observa-se que ainda existe uma
grande dificuldade dos alunos acerca da compreensdo do processo de morte/morrer. A
decisdo de qual atitude tomar diante do final de vida de um individuo com doenca terminal
€ ainda mais complexa nos dias atuais pelas inovagdes da medicina que permitem néo s6
uma morte menos sofrida, mas também prolongamento da vida em estados extremos.

Muitas vezes, as opgdes sdo erroneamente associadas pelos profissionais da
saude, principalmente médicos, e pelos familiares. Constatou-se que a maioria sabe dizer
quais é cada uma das maneiras de lidar com tais pacientes: sedagéo paliativa, eutanasia,
ortotanasia e distanésia. Porém, o estudo também evidenciou grande dificuldade na
diferenciagé@o entre elas, sendo que a maioria das confusdes se concentrou na diferenca
entre uma ortotanasia em relagéo a todas as demais, além dos critérios para colocar um
paciente em sedacgéo paliativa. Observou-se que mesmo com 0s ensinos na graduagéo o
assunto terminalidade da vida apresenta inUmeras falhas de conceitos e reflexdes basicas,
pois a maioria dos esforgos das faculdades esta direcionada para salvar vidas e as novas
formas de diagnéstico e de tratamentos; porém, a auséncia de ensino a respeito da forma
de conduzir e reagir diante de uma impossibilidade de tratamento e de cura dos pacientes
terminais também é de grande necessidade.

Portanto, esse estudo permite também a reflexdo acerca da necessidade de se
preparar melhor os académicos para enfrentarem situacdes assim, pois ndo se trata de

lidar com numeros, e sim com vidas e aponta para a necessidade de uma abordagem mais
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ampla e direta das especialidades relativas ao assunto em questéo, visando esclarecer e
cessar as possiveis duvidas e lacunas. Debates sdo essenciais para que médicos e outros
profissionais da salde estejam conscientes das normas e dos pontos de partida - técnicos,
humanos e éticos - para poderem expor aos seus pacientes e aos familiares as condutas
adequadas que possam de alguma forma aliviar a dor e o sofrimento diante do momento
da finitude da vida.

CONFLITO DE INTERESSE

Declaram nao haver conflito de interesse.

REFERENCIAS

1. Nunes L. Do ensino da bioética e as escolhas tematicas dos estudantes. Rev. bioét. (Impr.) [Internet].
2017 [acesso 10 set 2019];25(3):512-26. DOI:10.1590/1983-80422017253208

2. Siqueira-Batista R, Schramm FR. Conversacdes sobre a boa morte. Cad. Saude Publica [Internet].
2005 [acesso 10 set 2019];21(1):111-9. DOI:10.1590/S0102-311X2005000100013

3. Santoro LF. Morte digna: o direito do paciente terminal. Curitiba: Jurua; 2010. p.82.

4. Castro MPR, Antunes GC, Marcon LMP, Andrade LS, Riickl S, Andrade VLA. Eutanasia e suicidio
assistido em paises ocidentais: revisao sistematica. Rev. bioét. (Impr.) [Internet]. 2016 [acesso 10 set
2019];24(2):355-67. DOI:10.1590/1983-80422016242136

5. Brasil. Decreto-lei n° 2.848, de 7 de dezembro de 1940. Cédigo Penal. Diario Oficial Unido [Internet].
31 dez 1940 [acesso 20 nov 2019]; art. 121. Disponivel: https://www?2.camara.leg.br/legin/fed/
declei/1940-1949/decreto-lei-2848-7-dezembro-1940-412868-publicacaooriginal-1-pe.html

6. Conselho Federal de Medicina. Resolugao CFM n°® 1.931, de 17 de setembro de 2009. Codigo de
ética médica. 17 set 2009 [acesso 20 nov 2019] Disponivel: https://portal.cfm.org.br/images/stories/
biblioteca/codigo%20de%20etica%20medica.pdf

7. Silva JAC, Souza LEA, Silva LC, Teixeira RKC. Distanasia e ortotanasia: praticas médicas sob a
visao de um hospital particular. Rev. bioét. (Impr.) [Internet]. 2014 [acesso 10 set 2019];22(2):358-66.
DOI:10.1590/1983-80422014222017

8. Nogueira FL, Sakata RK. Sedacéo paliativa do paciente terminal. Rev Bras Anestesiol [Internet].
2012 [acesso 10 set 2019];62(4):586-92. DOI:10.1590/S0034-70942012000400012

9. Martel LCV. Terminalidade da vida e limitagdo consentida de tratamento: um olhar juridico sobre a
resolucéo 1805/2006 do Conselho Federal de Medicina [Internet]. [acesso 20 nov 2019]. Disponivel:
http://www.publicadireito.com.br/conpedi/manaus/arquivos/anais/bh/leticia_de_campos_velho_martel.
pdf

10. Morita T, Tsuneto S, Shima Y. Definition of sedation for symptom relief: A systematic literature
review and a proposal of operational criteria. J Pain Symptom Manage [Internet]. 2003 [acesso 10 set
2019];24(4):447-53. Disponivel: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12505214

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 5 “


https://www2.camara.leg.br/legin/fed/declei/1940-1949/decreto-lei-2848-7-dezembro-1940-412868-publicacaooriginal-1-pe.html
https://www2.camara.leg.br/legin/fed/declei/1940-1949/decreto-lei-2848-7-dezembro-1940-412868-publicacaooriginal-1-pe.html
https://portal.cfm.org.br/images/stories/biblioteca/codigo%20de%20etica%20medica.pdf
https://portal.cfm.org.br/images/stories/biblioteca/codigo%20de%20etica%20medica.pdf

11. Van Der Hoven B, De Groot YJ, Thijsse WJ, Kompanje EJO. What to do when a competent ICU
patient does not want to live anymore but is dependent on life-sustaining treatment? Experience from
the Netherlands. Intensive Care Med [Internet]. 2010 [acesso 10 set 2019];36(12):2145-8. DOI:10.1007/
s00134-010-1953-y

12. Centeno C, Clark D, Lynch T, Rocafort J, Greenwood A, Flores L, De Lima L, Giordano A, Brasch S,
Praiil S. EAPC Atlas of Palliative Care in Europe. Houston: IAHPC Press; 2007 [acesso 20 nov 2019].
Disponivel: https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/nat-gesundheitsstrategien/strategie-
palliative-care/palliative-care-international/eapc-atlas-pc-europe.pdf.download.pdf/eapc-atlas-pc-europe.
pdf

13. Conselho Federal de Medicina (CFM). Resolucdo CFM n°® 1.995/2012. Dispde sobre as diretivas
antecipadas de vontade dos pacientes. Diario Oficial da Unido [Internet]. 31 ago 2012 [acesso 20 nov
2019]. Disponivel: http://www.portalmedico.org.br/resolucoes/cfm/2012/1995_2012.pdf

14. Conselho Nacional de Saude. Resolugdo CNS n° 466, de 12 de dezembro de 2012. Aprova
diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas envolvendo seres humanos. Diario Oficial da Unido
[Internet]. 13 jun 2013 [acesso 10 set 2019]. Disponivel:https://bit.ly/20ZpTyq

15. Souza RS, Campos AER, Pereira A. Cuidando do paciente no processo de morte na Unidade
de Terapia Intensiva. Rev. esc. enferm. USP [Internet]. 2011 [acesso 13 set 2019];45(3):738-44.
DOI:10.1590/S0080-62342011000300027

16. Siqueira-Batista R, Schramm FR. Eutanasia: pelas veredas da morte e da autonomia. Cien Saude
Colet [Internet]. 2005 [acesso 10 set 2019];9(1):31-41. DOI:10.1590/S1413-81232004000100004

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 5 “


https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/nat-gesundheitsstrategien/strategie-palliative-care/palliative-care-international/eapc-atlas-pc-europe.pdf.download.pdf/eapc-atlas-pc-europe.pdf
https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/nat-gesundheitsstrategien/strategie-palliative-care/palliative-care-international/eapc-atlas-pc-europe.pdf.download.pdf/eapc-atlas-pc-europe.pdf
https://www.bag.admin.ch/dam/bag/de/dokumente/nat-gesundheitsstrategien/strategie-palliative-care/palliative-care-international/eapc-atlas-pc-europe.pdf.download.pdf/eapc-atlas-pc-europe.pdf

CAPITULO 6

AVALIACAO DA FIBROSE NA DOENCA
HEPATICA GORDUROSA NAO ALCOOLICA PELA
ELASTOGRAFIA HEPATICA POR RESSONANCIA

Data de aceite: 01/03/2021
Data de submissdo: 05/01/2021

Amanda Alves Silva

Académica de Medicina da Universidade
Salvador (UNIFACS)

Membro do Grupo de Pesquisa Multidisciplinar
para Estudos do Aparelho Digestivo

Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/9163313790626635

Yasmim Machado Chaves de Castro
Académica de Medicina da Universidade
Salvador (UNIFACS)

Membro do Grupo de Pesquisa Multidisciplinar
para Estudos do Aparelho Digestivo

Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/9842128031959843

Anna Carolina Maia Mata Hermida
Académica de Medicina da Universidade
Salvador (UNIFACS)

Membro do Grupo de Pesquisa Multidisciplinar
para Estudos do Aparelho Digestivo

Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/7053275199816089

Carolina Souza de Melo

Académica de Medicina da Universidade
Salvador (UNIFACS)

Membro do Grupo de Pesquisa Multidisciplinar
para Estudos do Aparelho Digestivo

Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/0414826531746267

Victor Lemos Costa

Académico de Medicina da Universidade
Salvador (UNIFACS)
Membro do Grupo de Pesquisa Multidisciplinar

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina

MAGNETICA

para Estudos do Aparelho Digestivo
Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/1851249027108143

Ylanna Fortes Fonseca

Médico Residente de Clinica Médica Hospital
Santo Anténio — Obras Sociais Irma Dulce
Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/9103402476248990

Nelma Pereira de Santana

Médica Coordenadora do Ambulatério de
Figado da Fundagdo HEMOBA. Membro do
Comité de Hepatites do Estado da Bahia
Salvador/Bahia
http://lattes.cnpqg.br/1310041421041433

André Castro Lyra

Professor Associado e Livre Docente do
Departamento de Medicina (UFBA). Médico
Chefe do Servigo de Gastro Hepatologia do

Hospital Universitario Prof. Edgard Santos
(UFBA) e Hospital Sao Rafael
Salvador/Bahia
http://lattes.cnpq.br/9437126950728641

Fernanda Dias Gonzalez

Médica Radiologista coordenadora médica
da clinica Delfin Medicina Diagnostica.
Especializacdo em Radiologia e Diagnéstico
por imagem pela Escola Paulista de Medicina
(UNIFESP) e no Instituto do Cancer do estado
de Séo Paulo (ICESP- USP)

Research fellow em radiologia abdominal na
Northwestern university — Chicago IL/EUA
Salvador/ Bahia
http://lattes.cnpq.br/9209431122097630

Thais Dias Gonzalez

Médica Radiologista coordenadora médica
da clinica Delfin Medicina Diagnostica.

Capitulo 6


http://lattes.cnpq.br/9163313790626635
http://lattes.cnpq.br/9842128031959843

Especializagdo em Radiologia e Diagnéstico por imagem pela Escola Paulista de
Medicina (UNIFESP) e Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo
Salvador/ Bahia

Lourianne Nascimento Cavalcante

Professora Adjunta da Faculdade de Medicina da Universidade Federal da Bahia -
Departamento de Medicina e Apoio diagnostico. Médica Coordenadora do programa de
Residéncia Médica em Gastroenterologia do Hospital Geral Roberto Santos
Salvador/Bahia

http://lattes.cnpq.br/9002338949598199

RESUMO: A Doenga Gordurosa Nao Alcodlica do Figado (DHGNA) vem ascendendo na
sociedade como principal causa de doenca crénica parenquimatosa do figado. E uma
doenca poligénica e multifatorial, cujos principais fatores de risco séo os componentes da
sindrome metabdlica. Representa um espectro de condi¢des clinico-patoldgicas, incluindo
desde esteatose a esteato-hepatite ndo alcodlica (EHNA) e desfechos como cirrose e
carcinoma hepatocelular (CHC). Por ser a variavel de maior impacto progndstico, a avaliagcao
seria da fibrose hepéatica torna-se importante, reforcando a necessidade de opcdes menos
invasivas em relagé@o a biopsia hepatica. OBJETIVO: Caracterizar a amostra de pacientes
com doenca hepéatica gordurosa nao alcodlica (DHGNA) que realizaram elastografia hepética
por ressonancia magnética (ERM). METODO: O estudo é descritivo, baseado em dados
secundarios, com pacientes com diagnostico de DHGNA que realizaram ERM em centro de
referéncia de Salvador-BA no periodo de 2015 a 2019. As variaveis estudadas foram dados
socio-demograficos, parametros clinicos e laboratoriais e grau de fibrose. Para caracterizagao
da amostra foram calculados média, desvio-padrdo para variaveis numéricas e propor¢ao
para variaveis categoéricas. RESULTADOS: Foram estudados 56 pacientes com média de
idade de 54,7 anos. Foi observado DM2 em 16 (28,5%), dislipidemia em 23 (41%), HAS em
25 (44,6%) e obesidade em 16 (28,5%) pacientes. Houve desfecho de cirrose em 9 pacientes
(16,1%) e CHC em 1 (1,7%). A avaliacéo da rigidez hepatica mostrou valor médio de onda
de 3,5+2,4kPa, sendo que 30 (53,5%) apresentaram FO, 13 (21,2%) F1/F2, 11 (19,7%) F3/
F4 e 1 (1,7%) apresentou sobrecarga de ferro, impedindo a mensuracao do grau de fibrose.
O PDFF (Proton Density Fat Fraction) médio foi de 14,1+9,2%. CONCLUSAO: Os resultados
concordaram com a literatura na correlagdo com a sindrome metabdlica. Em relagéo a fibrose
nao foi possivel fazer tal comparacao, pois a literatura carece de estudos que possibilitem
comparagéo com os resultados obtidos.

PALAVRAS-CHAVE: Esteatose Hepatica; Sindrome Metabdlica; Hepatopatia.

EVALUATION OF FIBROSIS IN NON ALCOHOLIC FAT HEPATIC DISEASE
THROUGH HEPATIC ELASTOGRAPHY BY MAGNETIC RESONANCE

ABSTRACT: Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is rising in society as the main cause of
chronic parenchymal liver disease. It is a polygenic and multifactorial disease, whose main risk
factors are the components of the metabolic syndrome. It represents a spectrum of clinical and
pathological conditions, including from steatosis to non-alcoholic steatohepatitis (NASH) and
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outcomes such as cirrhosis and hepatocellular carcinoma (HCC). As it is the variable with the
greatest prognostic impact, the assessment of hepatic fibrosis becomes important, reinforcing
the need for less invasive options in relation to liver biopsy. OBJECTIVE: To characterize the
sample of patients with non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) who subjected to Magnetic
Resonance Elastography of Liver (MRE). METHOD: The study is descriptive, based on
secondary data, with patients diagnosed with NAFLD who subjected MRE in a reference
center in Salvador-BA in the period from 2015 to 2019. The variables studied were socio-
demographic data, clinical and laboratory parameters and degree of fibrosis. To characterize
the sample, mean, standard deviation for numerical variables and proportion for categorical
variables were calculated. RESULTS: 56 patients with a mean age of 54.7 years were studied.
DM2 was observed in 16 (28.5%), dyslipidemia in 23 (41%), HAS in 25 (44.6%) and obesity
in 16 (28.5%) patients. There was an outcome of cirrhosis in 9 patients (16.1%) and HCC in 1
(1.7%). The assessment of liver stiffness showed a mean wave value of 3.5 + 2.4kPa, with 30
(53.5%) presenting FO, 13 (21.2%) F1/F2, 11 (19.7%) F3 / F4 and 1 (1.7%) presented iron
overload, preventing the measurement of the degree of fibrosis. The average PDFF (Proton
Density Fat Fraction) was 14.1 + 9.2%. CONCLUSION: The results agreed with the literature
in the correlation with the metabolic syndrome. In relation to fibrosis, it was not possible to
make such a comparison, since the literature lacks studies that enable comparison with the
results obtained.

KEYWORDS: Liver steatosis; Metabolic syndrome; Hepatopathy.

INTRODUCAO

A doenca hepatica gordurosa nao alcodlica (DHGNA) refere-se a um espectro de
condigcdes caracterizadas, histologicamente, por acimulo difuso macrovesicular de gordura
no hepatécito'2. Tais condigbes clinico-patolégicas possuem prognésticos distintos e
progressao clinica e histolégica de esteatose a esteato-hepatite. A Esteato-hepatite Nao
Alcodlica (EHNA) ou NASH (do inglés: non-alcoholic steatohepatitis), caracteriza-se pela
esteatose, balonizagcdo hepatocelular, inflamagdo (com ou sem necrose focal), além de
estagios variados de fibrose®. O potencial evolutivo é significativo, tendo como principais
desfechos a Cirrose e o Carcinoma Hepatocelular#.

Dessa forma, para definir a DHGNA, deve haver evidéncia de Esteatose Hepatica,
seja por imagem ou histologia. Além de auséncia de causas secundarias de acimulo de
gordura hepética, tais como consumo significativo de alcool (<30g/dia para homens e
<20g/dia para mulheres)**¢, uso de medicagdes esteatogénicas, disturbios hereditarios,
infeccdo pelo virus da hepatite C (genétipo 3), exposicao a produtos quimicos, disturbios
hereditarios, cirurgias de derivacao jejunoileal e desnutricdo proteico-calérica'®.

A DHGNA é uma doenca poligénica e multifatorial. Obesidade, Diabetes Mellitus
tipo 2 e Dislipidemia sdo seus principais fatores de risco e considera-se que a EHNA seja a
expressao hepatica da sindrome metabolica®%72. Nesse contexto, a teoria dos multiplos hits,
ou etapas, tem sido proposta para explicar a fisiopatologia da DHGNA. Essa consiste na
injuria gradual dos hepatdcitos, sendo a esteatose a primeira manifestacéo. Alteracdes na
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homeostase da glicose, principalmente a resisténcia a insulina, tem um papel fundamental
nessa primeira etapa. Afinal, a hiperinsulinemia promove aumento da captagéo, sintese e
depésito de gorduras, resultando em esteatose®.Os triglicerideos ndo séo hepatotdxicos,
poréem o figado esteatdtico sofre estresse oxidativo provocando a inflamagdo e leséo
hepatocelular.

A prevaléncia de DHGNA é estimada em média de 20% da populacdo mundial. Na
populagéo brasileira, estima-se uma prevaléncia de 20%; enquanto na norte-americana
30%; na Europa 25-26% e 5-18% na Asia®'®'2, Um estudo realizado por SUNIL G et al.,
publicado em 2017, mostrou que a doenca hepatica gordurosa néao alcodlica (DHGNA) € a
doenca hepatica mais comum nos paises industrializados ocidentais® 3.

Atualmente, a biopsia hepatica € o padrdo-ouro para avaliacdo histopatologica
do figado, tanto para o estabelecimento do diagnéstico, quanto para o estadiamento da
DHGNA e grau de fibrose. A fibrose € um importante aspecto a ser avaliado na progressao
da doenca hepatica gordurosa néo alcodlica, uma vez que representa a variavel de maior
impacto prognostico nas doencas hepéaticas cronicas. Por esse motivo, diversos métodos
né&o invasivos de avaliacéo da fibrose hepatica tém sido desenvolvidos, como biomarcadores
sorologicos e métodos de imagem. Esses métodos classificam a fibrose hepatica utilizando
pontos de corte correspondentes aos estagios da classificacdo de Metavir.

Entre os métodos de imagem disponiveis, destaca-se a Elastografia Hepatica por
ressonancia magnética (ERM), utilizada para avaliar arigidez hepatica e, consequentemente,
o grau de fibrose hepética''”. Sendo assim, O valor da Elastografia depende da velocidade
de propagacdo da onda de cisalhamento no tecido, que por sua vez estd diretamente
relacionada a densidade do parénquima hepatico, avaliando, entdo, as propriedades
viscoelasticas do tecido'®. Esse método mensura de forma acurada a rigidez hepatica,
possui boa concordancia intra e interobservador e tém a vantagem de ser um método
ndo invasivo'®'. Essa técnica possui a capacidade de avaliar o figado de forma global,
diferentemente da bidpsia que possui uma avaliagdo de apenas um fragmento, bem como
confiabilidade para uso em pacientes obesos ou com ascite'®.

Em relagdo aos marcadores clinico-laboratoriais, no caso especifico da DHGNA,
h&d o chamado NAFLD Fibrosis Score. Trata-se de um sistema de analise consistente
em medidas clinicas e laboratoriais rotineiramente medidas e prontamente disponiveis.
A idade, a hiperglicemia, o indice de massa corporal (IMC), a contagem de plaquetas, a
albumina e a relacao AST / ALT sao os indicadores utilizados. A partir dos resultados tem-se
a predicédo de fibrose hepética.

Diante do exposto, o presente estudo tem como objetivo caracterizar a amostra
de pacientes com Doenca Hepatica Gordurosa N&o Alcodlica (DHGNA) que realizaram
elastografia hepatica por ressonancia magnética (ERM). Com isso, sera possivel tragar o
perfil de pacientes que realizaram tal exame de imagem e comparar aos achados existentes
na literatura.
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METODOLOGIA

O estudo é do tipo descritivo e baseado em dados secundarios. A populacao
de referéncia foram pacientes que realizaram Elastografia Hepatica por Ressonéancia
Magnética emcentro de referéncia de Salvador-BA, no periodo de 2015 a 2019. A
amostra foi obtida por conveniéncia. Foram incluidos pacientes maiores de 18 anos com
o diagnostico de Doenga Hepética Gordurosa Nao Alcodlica e excluidos pacientes com
esteatose secundaria a Doencga Alcodlica do Figado (DAF) ou outras causas secundarias.
Os dados foram coletados a partir da revisdo de prontuario médico eletrénico nos centros
de referéncia onde foram realizadas as Elastografias Hepaticas dos pacientes da amostra.
Nao houve contato direto entre a equipe de pesquisa e os pacientes, havendo riscos
minimos para estes.

As variaveis estudadas foram os dados sécio-demograficos, parametros clinico-
laboratoriais (IMC, Diabetes Mellitus, Hipertensao Arterial Sistémica e Dislipidemia) e grau
de fibrose estimado pela ERM. Para definicdo de sindrome metabdlica foram avaliados
dados referentes ao peso e altura; circunferéncia de cintura; e parametros laboratoriais
de avaliacao de perfil lipidico (Colesterol total, HDL-c, VLDL-c, LDL-c, Triglicerideos) e
glicémico (hemoglobina glicada e glicemia jejum. A correlacéo entre o resultado da ERM
em kPa e o grau de fibrose estimado pela escala de Metavir foi feita a partir dos pontos de
cortes preconizados pelo MRI Clinics de 2014.

Para caracterizagdo da amostra foram calculados média, desvio-padrdo para
variaveis numeéricas e proporcao para variaveis categoricas. Realizada anélise descritiva
para exploracdo de dados. O estudo foi desenhado conforme aspectos éticos de acordo
com as normas vigentes, sendo submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
do Hospital Sdo Rafael, sob parecer n°: 2.737.066. Por tratar-se de analise retrospectiva
com avaliacdo exclusiva de dados de prontuario, ndo houve necessidade de aplicar termo
de consentimento livre e esclarecido neste estudo.

RESULTADO E DISCUSSAO

Foram analisados 56 pacientes, sendo 32 (57,1%) homens e 24 (42,9%) mulheres,
com média de idade 54,7(+12,1) anos. No que tange ao perfil clinico, foi observada uma
maioria de pacientes hipertensos, seguida de uma alta frequéncia relativa de pacientes
dislipidémicos e em relacao ao IMC, obteve-se maioria de obesos (Tabela 2).
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Variavel

n (%)

Diabetes Mellitus tipo 2
Dislipidemia
Hipertensio Arterial Sistémica
IMC

Eutrofico

Sobrepeso
Obesidade

16 (28,5%)

24 (41,0%)
25 (44,6%)

6 (10,7%)
11 (19,5%)
16 (28,5%)

Tabela 2. Variaveis observadas na amostra. Salvador, Bahia, 20152019.

Em uma analise estratificada da amostra, os pacientes foram subdivididos de acordo

com sua classificagdo de Metavir, obtida através dos resultados de valores de onda da

ERM (Tabela 3).

Metavir (ERM)
Caracteristicas
FO F1/F2 F3/F4
Idade 54,2 (£12,1) 54,6 (£12,2) 54,4 (£12,1)
Sexo
Masculino 15 (50,0%) 8 (58,3%) 7(63,6%)
Feminino 15 (50,0%) 5(41,6%) 4(36,3%)
HAS 7(23,3%) 8 (61,5%) 9 (81,8%)
DM 2 3 (10,0%) 7 (53,8%) 0 (0,0%)
Dislipidemia 11 (36,6%) 7 (53,8%) 5 (45,4%)
IMC
Eutréfico 3 (18,8%) 1(12,5%) 2(22,2%)
Sobrepeso 6(37,5%) 5(62,5%) 0(0,0%)
Obesidade 7 (43,7%) 2 (25%) 7(77,8%)
NAFLD fibrosis Score*
Auséncia de Fibrose Significativa 2(25,0%) 1(33,3%) 0(0,0%)
Fibrose Indeterminada 1(12,5%) 1(33,3%) 0 (0,0%)
Fibrose Significante 5(62,5%) 1(33,3%) 2 (100%)

Nota: *dados incompletos

Tabela 3. Perfil dos pacientes de acordo com o Metavir (ERM). Salvador, Bahia, 2015-2019.

Em relacdo a gravidade da doenca hepatica, 11 (19,64%) pacientes foram

classificados como cirréticos. Dentre os pacientes cirréticos, 2 (22%) tiveram sindrome de

hipertensao portal, 1 (11%) hemorragia digestiva alta, 2 (22%) ascite e 1 (11%) peritonite

bacteriana espontanea. Em relag@o aos desfechos da DHGNA, 11 (19,64%) evoluiram com

cirrose e 1 (1,7%) com CHC.

A avaliagao darigidez hepatica pela elastografia por ressonancia magnética mostrou
valor médio de onda de 3,5+2,36 kPa, sendo que 30 (53,5%) pacientes apresentaram FO,
13 (21,2%) F1/F2, 11 (19,7%) F3/F4 e 1 (1,7%) apresentou sobrecarga de ferro, impedindo
a mensuracao do grau de fibrose. A média do PDFF foi de 14,1+9,2% (valor maximo: 41,1%
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valor minimo: 3,6%).

24%

mFo
F1-F2
mF3-F4

56%

20%

Figura A. Grau de fibrose hepatica aferido por meio da elastografia hepatica por ressonancia
magnética na amostra. Salvador, Bahia. 2015-2019

A andlise da amostra mostrou variacao etaria de 30 a 80 anos, sendo a maioria
individuos do sexo masculino. Dentre as comorbidades associadas a Sindrome Metabdlica,
a principal foi a Hipertensao Arterial Sistémica, seguida de Dislipidemia e Diabetes Mellitus
do tipo 2. Em relagéo ao indice de Massa Corporal (IMC), a maior parte encontra-se na
faixa de obesidade. Quanto ao grau de fibrose aferido pela ERM, a maioria dos pacientes
foram classificados com Metavir FO.

No que tange a maioria masculina da amostra, os achados apresentam consonancia
com Harrison SA et al; e Arun J. e colaboradores®'®. No entanto, a participagéo efetiva
do género como fator determinante no desenvolvimento da DHGNA ainda n&o foi
estabelecido, uma vez que alguns estudos mostram maior prevaléncia em mulheres ou
distribuicdo igual entre os sexos''®. Younossi ZM et al. afirmaram que a maioria dos
pacientes é diagnosticada com DHGNA na faixa dos 40 ou 50 anos', corroborando com os
achados etarios da presente casuistica. Isto é relevante, pois a idade acima de 45 anos é
um dos fatores preditivos para desenvolvimento da fibrose hepética, além da presenca de
Obesidade ou Diabetes e relagdo AST/ALT maior que 1,3'*. Além desse estudo, Chan et al.
afirmam que a idade maior que 40 anos, grau de Obesidade elevado, presenca de Diabetes
Mellitus tipo 2 e hiperlipidemia, especialmente a hipertrigliceridemia, sdo considerados
fatores predisponentes para a progressédo da doenga'*1®.

Houve confluéncia dos resultados do presente estudo com a literatura no referente
a sindrome metabodlica, como principais fatores de risco para o desenvolvimento da
DHGNA'. A Obesidade é o mais comum e bem documentado fator de risco, sendo que
esta associacao esta estabelecida em todos os espectros clinicos da obesidade, desde o
grau | a obesidade morbida®2°2', A Diabetes Mellitus tipo 2 € outro aspecto importante para a
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génese da DHGNA. Alguns estudos sugeriram que cerca de um a dois tergos dos diabéticos
tém DHGNA®™. Além de serem fatores predisponentes, estes sdo descritos também
como potenciais fatores de risco para a progressdo da esteatose no desenvolvimento
de fibrose grave e cirrose®. E importante ressaltar que a Hipertensdo Arterial Sistémica
€ um elemento reconhecido da Sindrome Metabdlica, sendo que, 50% dos hipertensos
ndo obesos apresentam hiperinsulinemia, e a obesidade central é um fator de risco para
Hipertenséo Arterial Sistémica®. Dentro da presente populacéo, a Hipertensao Arterial
Sistémica foi a comorbidade mais prevalente. Resultados similares foram encontrados
por Younossi et al.", que observaram pacientes com Obesidade e Hipertenséo, sendo
30,9% a prevaléncia de DHGNA em pacientes hipertensos em comparac¢ao com 12,7% dos
controles normotensos. No entanto, a DHGNA comumente nao € suspeitada nos pacientes
hipertensos, principalmente naqueles que néao tém caracteristicas evidentes de sindrome
metabdlica.

Aliteratura sugere que disturbios metabdlicos, como a Dislipidemia, séo considerados
fatores de risco para DHGNA, existindo uma relagdo entre os niveis de ftriglicerideos e
gravidade da doenga hepatica'. Tem sido sugerido que a DHGNA seja considerada a
expressao hepatica e mais um componente da Sindrome Metabdlica®®7#. Isso é relevante
visto que esta foi a segunda comorbidade mais frequente na amostra. Resultados
semelhantes foram encontrados por Cobbina et al.?, onde afirmam que a Dislipidemia é
um dos mais frequentes e importantes fatores de risco para o desenvolvimento da DHGNA.

Em relagédo ao IMC, a obesidade foi encontrada em 28,5% dos pacientes estudados.
Esste resultado € relevante visto que existe uma correlagéo direta entre obesidade e
gravidade da esteatose. Estudos anteriores tém estimado a prevaléncia de DHGNA em
57,5% a 74% da populagdo obesa'®?*. O presente estudo traz um contraponto do IMC
médio da populagéo ser classificado como sobrepeso, além de evidenciar a existéncia
de pacientes eutroficos apresentando grau elevado de fibrose. Essa condicdo pode ser
explicada por se tratar de uma doenga multifatorial, sugerindo a presenca de subfenotipos
diversos, em que, por exemplo, pacientes magros findam por desenvolver DHGNA.
Destaca-se a necessidade de se ampliar as pesquisas nessa parcela de pacientes numa
tentativa de compreender melhor essa questao.

CONCLUSAO

Foi observada concordancia satisfatoria dos resultados do estudo com a literatura
no referente aos componentes da Sindrome Metabdlica, como principais fatores de risco
para o desenvolvimento da DHGNA. O mesmo nao pode ser realizado no que refere-se a
fibrose, pois a literatura carece de estudos que possibilitem compara¢do com os resultados
obtidos. O principal método néo invasivo elencado no presente trabalho para avaliagcéo

da fibrose foi a ERM, que evidenciou baixo grau de fibrose na maioria amostral, sendo
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equivalente ao esperado, tendo em vista a gravidade do perfil dos pacientes da amosta
e o carater progressivo e crénico da doenca. No entanto, a escolha desse método de
imagem trouxe resultados limitantes a discussdo, uma vez que grande parte dos estudos
amplamente difundidos até o presente ano, trazem resultados referentes a Elastografia
UltrassoOnica, ndo podendo ter seus resultados comparados aos da ERM. Tal fato, denota
a importancia da existéncia de mais estudos nessa area que utilizem a ERM e possibilitem
comparacao entre os métodos.
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RESUMO: Objetivo: O presente trabalho tem
como objetivo geral comparar habitos de higiene
oral em um grupo que desenvolveu carcinoma de
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células escamosas (CEC) de cavidade oral com
um grupo que nao possui tal doenca. Métodos:
Trata-se de um estudo primario, observacional,
analitico, transversal, retrospectivo, do tipo
caso-controle, realizado no ambulatério de
especialidades da Faculdade de Medicina
de Jundiai. Tendo como amostra total 40
participantes, sendo 20 pacientes do grupo caso
(pacientes com CEC de cavidade oral) € 20 do
grupo controle (pacientes sem CEC de cavidade
oral). Foram realizadas analises estatisticas
para relacionar as variaveis e foram calculados
odds ratio (OR) e o intervalo de confianca de
95% (IC95%). Resultados: Pacientes do sexo
masculino (OR=5,57; 1C95% 1,19-27,63),
aqueles que fumam ou fumaram (OR=9,33;
IC95% 1,82 - 52,68), os que bebem ou bebiam
(OR=8,5; 1C95% 1,56 - 56,85) e pacientes que
apresentaram lesdes orais (OR=2; IC95% 0,43
- 9,82) tém maiores chances de desenvolver
CEC de cavidade oral. Discusséo: O CEC de
cavidade oral possui diversos fatores de risco
e sua etiologia esta muito relacionada a lesdes
na boca e modificagcdes patologicas que podem
ocorrer na microbiota oral. Conclusdo: Foram
encontradas poucas diferencas em relagdo a
higiene oral, ja& em relagdo a atividade sexual e
fatores sociodemograficos nos grupos estudados
as diferencas foram irrelevantes. Propomos
medidas preventivas para a populacdo mais
suscetivel.
PALAVRAS-CHAVE: Higiene Bucal; Neoplasias
Bucais; Etiologia, carcinoma de células
escamosas.
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EVALUATION OF PERCEPTION OF ORAL HYGIENE IN THE DEVELOPMENT
OF CARCINOMA SQUAMOUS CELLS OF ORAL CAVITY

ABSTRACT: Objective: The present study has the general objective of comparing oral hygiene
habits in a group that developed squamous cell carcinoma (SCC) of the oral cavity with a
group that does not have such disease. Methods: This is a primary, observational, analytical,
cross-sectional, retrospective, case-control study carried out at the specialty outpatient clinic
of the Faculdade de Medicina de Jundiai. With a total sample of 40 participants, 20 patients
from the case group (patients with SCC in the oral cavity) and 20 from the control group
(patients without SCC from the oral cavity). Statistical analyzes were performed to relate the
variables and the odds ratio (OR) and the 95% confidence interval (95% CI) were calculated.
Results: Male patients (OR = 5.57; 95% CI 1.19-27.63), those who smoke or smoked (OR =
9.33; 95% CI 1.82 - 52.68), those who drink or drank (OR = 8.5; 95% CI 1.56 - 56.85) and
patients who presented oral lesions (OR = 2; 95% CI 0.43 - 9.82) are more likely to develop
oral cavity SCC. Discussion: Oral cavity SCC has several risk factors and its etiology is closely
related to lesions in the mouth and pathological changes that can occur in the oral microbiota.
Conclusion: A few differences were found in relation to oral hygiene regarding sexual activity
and sociodemographic factors in the groups studied, such differences were irrelevant. We
propose preventive measures for the most susceptible population.

KEYWORDS: Oral hygiene; Mouth neoplasms; Etiology, carcinoma squamous cells.

11 INTRODUGAO

O carcinoma de células escamosas (CEC) de cabeca e pescogo € o sexto tipo de
cancer mais comum no mundo, com incidéncia e mortalidade crescentes anualmente.
O CEC da cavidade oral € mais comum em paises em desenvolvimento, acometendo
principalmente homens acima dos 40 anos e com diagnéstico em estagios avangados. O
cancer oral é uma neoplasia maligna cujo principal subtipo histolégico € o carcinoma de
células escamosas ou carcinoma espinocelular (RIVERA, 2015).

O CEC de cavidade oral resulta de uma série de eventos moleculares, como acumulo
de mutacdes no DNA. Além disso, fatores epigenéticos contribuem para o surgimento
desta neoplasia. Estudos comprovam que tabaco, alcool, dieta e nutri¢éo, virus, radiagéo,
etnia, predisposicdo familiar e genética, candidiase oral, imunossupressdo, uso de
bochechos, sifilis, fatores odontoldgicos, riscos ocupacionais e mate podem colaborar para
a manifestacdo da doenca (KUMAR et al., 2016; LEMOS JUNIOR et al., 2013).

O risco de desenvolvimento de CEC de cavidade oral em fumantes de cigarro
industrializado € 6,3 vezes maior do que em ndo-fumantes. O alcool, ndo pode ser associado
a fase iniciadora da carcinogénese bucal, mas acredita-se que ele possa potencializar os
efeitos carcind6genos do tabaco e contribuir para o surgimento do tumor (BRENER et al.,
2007).

A identificacdo de histérico de exposicdo aos fatores de risco deve orientar o
planejamento das a¢bes de prevengao primaria e secundaria; ja que fatores socioambientais
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também podem influenciar nessa doenca (LEMOS JUNIOR et al., 2013).

Um outro fator extrinseco em estudo relacionado a salde da cavidade oral e que
pode contribuir com o surgimento destes tipos de tumores é a higiene bucal (MELO et al.,
2017).

O uso de enxaguantes bucais pode ser também um fator de risco para o aparecimento
do CEC de cavidade oral, apesar de néo existir comprovacgao de causa e efeito para este
fator. O hébito pode estar relacionado com o desenvolvimento de cancer devido ao seu teor
alcodlico e alta frequéncia do uso (KUMAR et al., 2016).

Apesar do efeito da ma higiene bucal ser considerado menos relevante do que o
do alcool e do fumo, precisamos estudar mais essa relagcéo e relaciona-la a outros fatores
etiolégicos e sociais. Dado isso, torna-se relevante a existéncia de mais pesquisas para o
melhor entendimento desses fatores de risco e auxilio no direcionamento das campanhas
de prevencao (ABDO et al., 2008).

21 OBJETIVOS

O presente trabalho tem como objetivo comparar habitos de higiene oral em grupo
de pacientes do sistema Unico de saude (SUS) atendidos no ambulatério de Cirurgia de
Cabeca e Pescocgo (CCP) da Faculdade de Medicina de Jundiai que desenvolveram CEC

de cavidade oral com um grupo que ndo desenvolveu essa patologia.

31 METODO

Trata-se de um estudo primario, observacional, analitico, transversal, retrospectivo,
do tipo caso-controle, controlado através da aplicacdo de um questionario em dois grupos
de pacientes atendidos no ambulatério de Cirurgia de Cabeca e Pescog¢o da Faculdade
de Medicina de Jundiai (FMJ), Sdo Paulo. O periodo pesquisado foi de agosto de 2019 a
marco de 2020.

A amostra inicial foi constituida por 59 pacientes entrevistados. Esses pacientes
foram divididos em dois grupos, caso e controle. O grupo caso (Grupo 1) composto de 20
pacientes, todos considerados na analise. O grupo controle (Grupo 2) composto por 39
pacientes, destes, apenas 20 foram considerados, uma vez que os demais se enquadraram
em algum critério de excluséo.

Como critério de inclusdo para ambos os grupos foi considerado a aceitagéo para
participacédo no projeto. Todos os pacientes assinaram o termo de consentimento informado.
Para o grupo caso, foram considerados 0s pacientes com diagnéstico inicial de tumores
da cavidade oral, com confirmacéo histologica de CEC, excluindo os tumores de labio. No
grupo controle os pacientes que ndo possuem cancer de cavidade oral.

Os critérios de excluséo foram divididos de acordo com cada grupo. Para o grupo caso
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foram excluidos pacientes com cancer de outros sitios anatémicos do trato aerodigestivo
alto (TADA - labio, faringe e laringe e es6fago). Histologias diferentes de CEC. Pacientes
submetidos a tratamentos prévios por neoplasias do TADA. Para o grupo controle foram
pacientes que ndo mantiveram acompanhamento no ambulatério de Cirurgia de Cabeca e
Pescoco da Faculdade de Medicina de Jundiai ou possuiam tumor de labio.

Os dados foram coletados através de formularios respondidos presencialmente
através de entrevista realizada nos ambulatérios da especialidade de Cirurgia de Cabeca
e Pescoco da Faculdade de Medicina de Jundiai. A avaliagdo dos resultados de exame
anatomopatoloégico e demais dados complementares foram coletados em revisédo de
prontuario. Posteriormente estes dados foram revisados, tabulados e codificados em
tabela do Excel® por digitagdo simples e conferéncia manual para a criacdo do banco de
dados. Para completar o procedimento de controle de qualidade, foram feitas verificacbes
de consisténcia simples, através das frequéncias individuais das variaveis, bem como
consisténcia logica.

Os dados foram analisados pela equipe de estatistica da FMJ com auxilio software
IBM SPSS®.

Na analise univariada foram calculados as medidas descritivas, as frequéncias
absolutas e os percentuais. Além disso foram calculados odds ratio (OR) e o intervalo de
confianca de 95% (IC95%). Foi realizada analise multivariada para avaliar as correlagbes
entre as variaveis independentes e 0 cancer de cavidade oral.

O presente estudo teve seu projeto de pesquisa aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Faculdade de Medicina de Jundiai sob numero 3.572.958.

41 RESULTADOS

De acordo com os critérios de elegibilidade, 20 individuos formaram o grupo caso e
20 individuos, o grupo controle.

Do grupo 1 a maioria dos participantes era do sexo masculino n=13 (65%) enquanto
que no grupo 2 a maioria dos participantes era do sexo feminino n=15 (75%). Pacientes do
sexo masculino tém maiores chances de desenvolver cancer de cavidade oral (OR=5,57;
IC95% 1,19-27,63). No grupo 1, 50% dos participantes estavam na faixa etaria de 61-70
anos e a segunda faixa etaria que contava com mais participantes do grupo 1 € a de 51-
60 anos (20%). No grupo 2, a faixa etéria dos participantes € bem dividida, sendo a que
apresenta maior quantidade de participantes a faixa etaria de 61-70 anos (30%) (tabela 1).
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Variavel Casos Controles OR IC 95% OR

(20) (20)

Idade (anos) 0,81 [0,19-3,40]
<60 11 12

>60 9

Sexo 5,57 [1,19-27,63]
Masculino 13

Feminino 7 15

Raca 0,81 [0,19-3,40]
Branco 11 12

Pardo/preto 9 8

Estado civil 1 [0,23-4,25]
Casado 12 12

Solteiro/outros 8 8

Grau de escolaridade 0,73 [0,17-3,08]
Ensino fundamental completo/ 10 9

incompleto

Ensino médio completo/superior 9 11
completo

Tabela 1 — Distribuigéo absoluta dos casos de CEC de cavidade oral e respectivos controles
segundo diversas variaveis sociodemograficas

Fonte: Pacientes atendidos no ambulatério de especialidades da Faculdade de Medicina de Jundiai
pela autora e colaboradoras do trabalho e equipe de CCP da Faculdade de Medicina de Jundiai nos
anos de 2019 e 2020.

Em relagdo ao estado civil 60% dos participantes, tanto do grupo 1 quanto do grupo
2 eram casados. 20% (n=2) dos participantes do grupo 1 eram solteiros.

Ao questionar sobre a atividade sexual dos pacientes, as respostas foram iguais
em ambos os grupos. No grupo 1 e no grupo 2, 55% (n=11) de cada grupo responderam
que possuem vida sexual ativa, enquanto que os outros 45% (n=9) responderam que nao
possuem.

Ao serem questionados sobre o nimero de parceiros, todos os pacientes entrevistados
de ambos os grupos que responderam ter vida sexual ativa, que correspondem a 55% de
cada grupo (n=22) possuem apenas um parceiro.

Quanto ao uso de preservativo, dentre os participantes do grupo 1 que possuem
vida sexual ativa (n=11) apenas um deles faz uso de preservativo, o que corresponde a 9%.
Enquanto que no grupo 2, dentre aqueles que possuem vida sexual ativa (n=11), dois deles
fazem uso de preservativo, o que corresponde a 18%.

Na analise dos habitos, os pacientes foram questionados quanto a pratica de
atividades fisicas, tabagismo, etilismo e ingestéo de frituras.
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Ao serem questionados sobre o habito de praticar atividades fisicas, 65% dos
pacientes do grupo 1 e 55% do grupo 2 responderam que ndo praticam atividades fisicas.

Ao serem questionados sobre tabagismo (tabela 2), 20% (n=4) dos pacientes do
grupo 1 responderam ndo ter o habito de fumar, enquanto que 65% (n=13) responderam
ter parado de fumar e 15% (n=3) responderam ter o habito de fumar. Dentre os pacientes
que pararam de fumar (n=13), a maioria deles (69,2%; n=9) tinha o habito de fumar de um
a dois macos por dia, além disso, a maior parte deles (76,9%; n=10) teve o habito de fumar
por pelo menos 30 anos. Entre os pacientes que fumam, 66,6% (n=2) tem o habito de fumar
de um a dois magos de cigarro por dia, enquanto que 33,3% (n=1) tem o habito de fumar
menos de um mago por dia, ademais, todos esses pacientes (n=3) tem o habito de fumar
ha mais de 20 anos. Pacientes que fumam ou fumaram tem maior chance de desenvolver
CEC de cavidade oral (OR=9,33; 1C95% 1,82 - 52,68).

No grupo 2, 70% (n=14) dos pacientes responderam nao ter o habito de fumar,
enquanto que 25% (n=5) responderam ter parado de fumar e 5% (n=1) responderam ter o
habito de fumar. Dentre os pacientes que pararam de fumar (n=5), a maioria deles (60%;
n=3) tinha o habito de fumar de um a dois macos de cigarro por dia, além disso, a maior
parte deles (80%; n=4) teve o habito de fumar por pelo menos 25 anos. Apenas um dos
entrevistados desse grupo possui o habito de fumar, ele fuma um maco de cigarro por dia
ha 20 anos.

Todos os pacientes entrevistados dos grupos 1 e 2 (n=40) foram questionados
quanto o habito de mascar fumo, 100% deles ndo possuem esse habito.

Ao serem questionados sobre etilismo (tabela 2), 40% (n=8) dos pacientes do grupo
1 responderam néo ter o habito de ingerir alcool, enquanto que 20% (n=4) responderam
ter parado de ingerir &lcool e 40% (n=8) responderam ter o habito de ingerir &lcool. Dentre
0s pacientes que pararam de beber (n=4), 50% (n=2) deles parou ha menos de 3 anos e
os outros 50% (n=2) deles parou ha mais de 15 anos; quanto a frequéncia, a maioria deles
(75%; n=3) ingeria alcool nos sete dias da semana. A metade dos pacientes que tém o
hébito de ingerir alcool (n=4) o faz nos sete dias da semana, enquanto que a outra metade
(n=4) tem o habito de ingerir alcool em dois ou trés dias da semana. Pacientes que bebem
ou bebiam tém maior chance de desenvolver CEC cavidade oral (OR=8,5; IC95% 1,56 -
56,85).

No grupo 2, 85% (n=17) dos pacientes responderam nao ter o habito de ingerir alcool,
enquanto que 5% (n=1) responderam ter parado de ingerir alcool e 10% (n=2) responderam
ter o habito de ingerir alcool. O Unico paciente que respondeu ter parado de beber, parou ha
10 anos e costumava beber nos sete dias da semana. A metade dos pacientes que tém o
habito de ingerir alcool (n=1) costuma beber em dois dias da semana enquanto que a outra
metade (n=1) costuma beber nos sete dias da semana.
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Variavel Casos Controles OR IC 95% OR

(20) (20)
Tabagismo 9,33 [1,82-52,68]
Nunca fumou 4 14
Fumante/ex-fumante 16 6
Etilismo 8,5 [1,56-56,85]
Nunca bebeu 8 17
Etilista/ex-etilista 12 3

Tabela 2 — Distribuigéo absoluta dos casos de CEC de cavidade oral e respectivos controles
segundo consumo de tabaco e alcool

Fonte Pacientes atendidos no ambulatério de especialidades da Faculdade de Medicina de Jundiai
pela autora e colaboradoras do trabalho e equipe de CCP da Faculdade de Medicina de Jundiai nos
anos de 2019 e 2020.

Quando indagados quanto a ingestédo de frituras, as respostas dos pacientes do
grupo 1 a maioria das respostas (25%; n=5) indica ingestdo de fritura apenas uma vez na
semana. No grupo 2 a maioria das respostas (30%; n=6) indica ingestao de fritura duas
vezes na semana.

Foi realizada analise da prevaléncia de doencgas cronicas na amostra, como diabetes
mellitus (DM), hipertensdo arterial sistémica (HAS) e obesidade. Para considerar um
paciente com obesidade, foi calculado o indice de massa corporal (IMC) de cada paciente
de acordo com o peso e a altura fornecidos por eles. Considerou-se como portadores de
obesidade aqueles pacientes com IMC > ou igual a 30 kg/m2.

Em relagdo a DM, 90% (n=18) dos pacientes do grupo 1 e 85% (n=17) no grupo 2
responderam nao possuir tal doenca.

Em relagédo a HAS 70% (n=14) dos pacientes do grupo 1 e 65% (n=13) dos pacientes
do grupo 2 responderam n&o possuir a comorbidade.

Os pacientes foram considerados como portadores ou ndo de obesidade, assim no
grupo 1, 95% (n=19) néo foram considerados obesos e no grupo 2 70% (n=14) ndo foram
considerados obesos. E importante ressaltar que muitos pacientes do grupo 1 possuem
baixo peso devido ao tratamento do cancer e a qualidade de vida depois dele.

Na analise sobre a saude bucal (tabela 3), os pacientes foram questionados sobre
escovacéao, uso de palitos para limpar os dentes, fio dental e enxaguante bucal.

Em relagdo a escovagéo, todos os pacientes do grupo 1 (n=20) a realizavam e
esta era feita com creme dental. Destes, 25% (n=5) relataram escovar uma vez ao dia;
25% (n=5), duas vezes ao dia; 35% (n=7), trés vezes ao dia; 10%, quatro vezes ao dia
(n=2) e 5%, cinco vezes ao dia (n=1). Dos pacientes do grupo 2, 10% (n=2) dos pacientes
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ndo escovam 0s dentes e 90% (n=18), escovam. Dos que escovam, todos utilizam creme
dental. Ainda sobre esses pacientes, 5% (n=1), realizam escovag¢éo uma vez ao dia; 28%
(n=5), duas vezes ao dia; 50% (n=9), trés vezes ao dia e 17% (n=3), quatro vezes ao
dia. Acerca dos dois pacientes que ndo escovam o0s dentes, tal fato se justifica pois os
pacientes ndo apresentam dentes, portanto, foram desconsiderados nas outras questoes
que dizem respeito a escovacgéao, uso de palitos e gravetos e de fio dental.

Além disso, foi questionado sobre sangramento gengival durante a escovacgéo.
No grupo 1, 75% (n=15) negaram a ocorréncia. Nos 25% (n=5) restantes, os pacientes
afirmaram que as vezes apresentavam sangramento. Nenhum paciente relatou que os
sangramentos ocorriam sempre. J& no grupo 2, dos dezoito pacientes que escovam 0s
dentes, 72,2% (n=13), ndo relataram sangramento; 22,2% (n=4), relataram que as vezes
ocorre sangramento e 5,5% (n=1) relataram que sempre ocorre sangramento gengival
durante a escovacéo.

Quando questionados sobre uso de palitos e gravetos para a limpeza dos dentes,
dos pacientes do grupo 1, 40% (n=8) confirmaram o uso e 60% (n=12) negaram. Ja no
grupo 2, 17% (n=3) confirmaram o uso e 83% (n=15) negaram.

Sobre a questao de lesbes na cavidade oral, os pacientes foram questionados sobre
0 aparecimento frequente de feridas, bem como sobre o uso de préteses, uma vez que o
mau uso, higienizagdo precaria ou a ma adaptagéo da protese ao paciente, podem causar
lesdes crdnicas, que levam ao desenvolvimento de cancer na cavidade oral. Pacientes que
apresentaram lesOes orais tiveram maior propensdo em desenvolver cancer na cavidade
oral (OR=2; IC95% 0,43 - 9,82).

Variavel Casos Controles OR IC 95% OR
(20) (20)

Escovacgédo dentéaria

Sim 20 18

Nao 0 2

Uso de fio dental 1,02 [0,23-4,43]
Sim 9 8

Nao " 10
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Uso de enxaguante bucal 0,61 [0,12-2,95]

Sim 5 7

Nao 15 13

Uso de protese 0,66 [0,16-2,75]
Sim 9 1

Nao 11 9

Ida ao dentista no ultimo ano 1,22 [0,29-5,04]
Sim 11 10

Nao 9 10

Lesbes em cavidade oral 2 [0,43-9,82]
Nunca teve 12 15

Tem/teve 8 5

Avaliagdo da saude oral 2 [0,43-9,83]
Boas condicoes 5 8

Regulares/péssimas condigcoes 15 12

Tabela 3 — Distribui¢éo absoluta dos casos de CEC de cavidade oral e respectivos controles
segundo diversas variaveis relacionadas a higiene oral

Fonte Pacientes atendidos no ambulatério de especialidades da Faculdade de Medicina de Jundiai
pela autora e colaboradoras do trabalho e equipe de CCP da Faculdade de Medicina de Jundiai nos
anos de 2019 e 2020.

Em se tratando da autoavaliagdo da salde oral, dos participantes pertencentes ao
grupo 1, 25% (n=5), alegaram que possuiam uma saude bucal boa, 20% (n=4) possuiam
uma saude bucal regular e 55% (n=11) tinham a saude bucal em péssimas condi¢bes. Em
relacdo ao grupo 2, 40% (n=8) afirmaram que possuiam uma saude bucal boa, 40% (n=8)
alegaram ter uma saude bucal regular e 20% (n= 4) possuiam a saude bucal péssima.

Em relacdo ao exame médico, os pacientes foram questionados sobre as visitas ao
dentista no ultimo ano e sobre a avaliagéo da cavidade oral quando os pacientes foram ao
médico por qualquer motivo, exceto doencas na boca.

No grupo 1, quanto as visitas ao dentista no ultimo ano, 55% (n=11), compareceram
e 45% (n=9) ndo frequentaram o dentista no Ultimo ano. J& quando questionados sobre
0 exame da cavidade oral em consultas médicas, 10% (n=2) relataram que os médicos
examinaram a cavidade oral durante a consulta e 90% (n=18) relataram que a cavidade
oral ndo foi examinada. No grupo 2, 50% (n=10) foram a consultas odontol6gicas no ultimo
ano, enquanto os outros 50% (n=10) ndo compareceram. Quando questionados sobre
avaliagcdo da cavidade oral em consultas médicas, 25% (n=5) responderam que houve
avaliacéo e 75% (n=15) responderam que n&o.

Também foi analisada a ocorréncia de cancer de cabeca e pescog¢o e casos de
cancer na familia. Nos pacientes do grupo 1, foram selecionados aqueles que apresentaram
cancer de cabeca e pescoco, localizado especificamente na cavidade oral, que inclui:
lingua, mucosa jugal, palatos duro e mole, assoalho de boca, gengivas e trigono retromolar.
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Nos pacientes do grupo 2, foram selecionados pacientes do ambulatério de
cabeca e pescoco da Faculdade de Medicina de Jundiai. Dentre esses pacientes, 35%
(n=7) apresentaram céancer de cabeca e pescoco e 65% (n=13), ndo apresentavam. Dos
pacientes com cancer, 29% (n=2) em nasofaringe, 57% (n=4) em tiredide e 14% (n=1) em
pele.

Quando questionados sobre a ocorréncia de cancer na familia, do grupo 1, 90%
(n=18) relataram casos prévios de cancer na familia, em 10% (n=2) dos casos, ndo ha
relato de outros casos de cancer na familia.

No grupo 2, 65% (n=13) relataram casos prévios de cancer na familia e em 35%
(n=7) dos casos nado ha relato sobre cancer na familia.

Em relagéo a realizagdo do auto exame da cavidade oral, os pacientes foram
questionados sobre o conhecimento de campanhas e da realizacdo do autoexame de
cavidade oral, os resultados para tais perguntas sdo encontrados na (tabela 4).

Variavel Casos Controles OR IC 95% OR
(20) (20)

Autoexame 2,11 [0,09-130,98]

Conhece 2 1

Desconhece 18 19

Campanha de prevencgéo 0,64 [0,14-2,86]

Conhece 6 8

Desconhece 14 12

Tabela 4 — Distribuigdo absoluta dos casos de CEC de cavidade oral e respectivos controles
segundo conhecimento do autoexame da cavidade oral e de campanha de prevencgéo de
cancer de cavidade oral

Fonte Pacientes atendidos no ambulatério de especialidades da Faculdade de Medicina de Jundiai
pela autora e colaboradoras do trabalho e equipe de CCP da Faculdade de Medicina de Jundiai nos
anos de 2019 e 2020.

51 DISCUSSAO

As neoplasias malignas de cavidade oral podem ser induzidas por uma combinagéo
de alguns fatores, entre os quais se destacam: habitos pessoais, atividade profissional, local
onde individuo habita, nutricdo, ma-denticéo e a predisposicao e suscetibilidade genética,
ma higiene oral, doencas cronicas e infec¢cdes bacterianas. No caso de CEC de cavidade
oral, diversas pesquisas apontam uma importante relacdo com tabagismo e consumo de
bebidas alcodlicas (JOHNSON et al., 2000; PUSHALKAR et al., 2012; SANTOS et al.,
2012). Os dados obtidos com a pesquisa, de que a maioria dos pacientes que tiveram CEC
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de cavidade oral eram fumantes ou ex-fumantes, corroboram a literatura existente.

Estudos realizados na Europa Central e América Latina (regides com alta incidéncia
de cancer de cabeca e pescoco) e na india mostraram que a mé higiene bucal, a periodontite,
a ma denticdo, o uso regular de enxaguante bucal, a falta de uso de escova de dentes e
a néo realizacdo de check-up dentario ou o atendimento odontologico inadequado séo
fatores de risco para cancer de cabeca e pescoco, independentemente do uso de tabaco e
consumo de alcool (GUPTA et al., 2020; LISSOWSKA et al., 2003; SCANNAPIECO, 2004).

Foi avaliada entédo a frequéncia de escovacgéao, uso de fio dental e enxaguante bucal,
uso de proteses, feridas na boca e frequéncia ao dentista no Ultimo ano. Além de presenca
de sangramentos gengivais, 0s quais estdo associados a um aumento do cancer de
cavidade oral. A ma higiene bucal pode resultar em doenca periodontal (DP), a inflamacgéo
periodontal é elucidada a partir da perda dentéria e do sangramento das gengivas (GUHA
et al., 2007; LISSOWSKA et al., 2003).

A periodontite é caracterizada por inflamacgéo crénica de ambos os tecidos moles
do aparelho de fixagéo e do osso alveolar. A inflamagéo crénica pode representar um risco
aumentado de transformagdo maligna do epitélio afetado. A DP tem sua natureza derivada
de um processo inflamatério desencadeado e perpetuado pela presenca de biofilme dental
composto, em sua maioria, por bactérias anaerobicas Gram negativas (GUPTA et al., 2020;
STUANI et al., 2016).

A presenca de microrganismos patogénicos pode ativar resposta imune inflamatéria
que libera no organismo diversos mediadores inflamatérios e citocinas, que podem provocar
danos ao DNA de células epiteliais, o que pode progredir para o desenvolvimento de uma
lesdo neoplasica ou tornar o ambiente mais permissivo para o desenvolvimento delas. A
colonizagao bacteriana atua como um gatilho para a formagéo de lesdes. Ja é aceito que
a inflamacgéo cronica representa um fator de risco importante para o desenvolvimento e
progressao de neoplasias, sendo esta rela¢cdo notada em, aproximadamente, uma em cada
quatro manifestagdes da doenca (PUSHALKAR et al., 2012; STUANI et al., 2016).

O principal fator etiolégico para DP é a placa bacteriana. A qualidade de higiene
bucal realizada pelo paciente assume um papel extremamente importante. A remogéo
mecénica da placa, mediante escovacéo dentaria adequada associada ao fio dental, ainda
€ considerada o principal, mais efetivo, acessivel e difundido meio de prevencédo das
doencas bucais (GARCIA et al., 2010).

Estudos na india encontram uma associagdo entre um aumento do risco de cancer
de TADA e escovacgdo de dentes menos do que uma vez ao dia. Limpeza menos frequente
da boca e dos dentes aumenta a carga de biofilme, com uma mudancga ecoldgica para
um metabolismo mais patogénico. Mesmo na auséncia de tabagismo, a periodontite
demonstrou ser um fator de risco significativo para varios canceres (GUPTA et al., 2020).

O céncer de cavidade oral € uma doenca prevenivel com a mudanga no estilo

de vida (principalmente com a interrupcdo dos habitos de fumar e beber) e tratamento
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de lesbes pré-malignas, como as leucoplasias e eritroplasias. Com o intuito de diminuir
a mortalidade e a morbidade desta doenca, ha diversas campanhas de preveng¢do do
cancer bucal, cujo objetivo é orientar a populagdo de maior risco de desenvolvimento da
doenca e secundariamente diagnosticar lesdes em estagio precoce (NEMOTO et al., 2015).
Entretanto, na populacdo estudada nessa pesquisa o conhecimento das campanhas de
prevencao e do autoexame preventivo sdo baixos.

As limitacoes desse estudo estdo principalmente relacionadas ao baixo numero
de participantes que preenchiam os critérios de inclusdo. Futuros estudos podem ser
realizados com maior casuistica para formar uma relagcdo com maior amostra.

61 CONCLUSOES

Os resultados obtidos nas condi¢des de execugéo do presente trabalho comparando
higiene oral do grupo de pacientes com CEC e do grupo de pacientes controle permitem
as seguintes conclusdes: Foram encontradas poucas diferencas em relagéo a higiene oral.
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RESUMO: O diabetes mellitus (DM) é uma das
doencgas cronicas priorizadas em nivel global.
E uma doenga metabodlica caracterizada pela
elevacdo da glicose no sangue, por defeitos na
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secre¢ao ou na recepgao da insulina. Sua prevaléncia causa importante morbidade devido
a complicagbes agudas e crbnicas, e tem sido considerada um grande problema de salde
publica no Brasil. A maioria dos casos de diabetes sdo do tipo 2 (DM2), caracterizado pela
resisténcia insulinica (RI). A atividade fisica parece ser um fator positivo na promog¢éo da
saude, melhorando os aspectos inflamatérios, e podendo reduzir consideravelmente os
agravantes dessa doenca. Neste estudo identificamos o perfil fisico e clinico-epidemiologico
de individuos com e sem DM2, praticantes ou nao de atividade fisica. Dados foram coletados
de um total de 188 individuos; 97 néo-diabéticos e 91 com DM2, dos quais 55/91 praticantes
de hidroginastica, 36/91 nado-praticantes de atividades fisicas. Considerando a presenca de
condicdes patolégicas, nossas andlises demonstraram uma associagéo positiva significativa
para a presenga de cardiopatia (p<0,001), pneumopatia (p=0,008), e dislipidemia (p=0,004).
Adicionalmente, os testes fisicos revelaram um IMC médio de aproximadamente 31kg/
cm? para os individuos com DM2 praticantes de atividade fisica e de 28 kg/cm? para os
nao-praticantes. A relacdo RCQ estava em média aumentada em mulheres com DM2 néo
praticantes de atividade fisica (1m?), em relagéo as praticantes (0,92m?). Os fatores de risco
para sindrome metabdlica (SM) estavam presentes em maior frequéncia em diabéticos ndo-
praticantes de exercicio, indicando uma maior pré-disposicao deste grupo em desenvolver
SM (p<0,001). A andlise mdltipla, ajustada para as demais variaveis, identificou que os
diabéticos com histérico de DM na familia apresentavam pré-disposicdo aumentada para
desenvolver SM e cardiopatias concomitantes (p<0,001). As demais condigbes analisadas,
tais como reposicdo hormonal, reumatopatias, habitos tabagista/etilista, ndo se mostraram
significativamente diferentes entre os grupos de DM2 praticantes e ndo de atividade
fisica. Estudos como este sao importantes para melhorar o entendimento do perfil clinico-
epidemioldgico de individuos diabéticos, principalmente em relagéo ao efeito das atividades
fisicas regulares a longo prazo, a fim de manter a qualidade de vida e evitar complicagdes
decorrentes do DM2.

PALAVRAS-CHAVE: Diabete mellitus tipo 2, atividade fisica, dados clinicos-epidemiol6gicos.

CLINICAL-EPIDEMIOLOGICAL PROFILE ANALYSIS OF INDIVIDUALS WITH
TYPE 2 DIABETES MELLITUS SUBJECTED TO REGULAR PHYSICAL ACTIVITY

ABSTRACT: Diabetes mellitus (DM) is one of the globally prioritized chronic diseases. It is a
metabolic disease characterized by elevated blood glucose, due to defects in the secretion
or reception of insulin. Its prevalence causes important morbidity due to acute and chronic
complications, and has been considered a major public health problem in Brazil. Most cases
of diabetes are type 2 (DM2), characterized by insulin resistance (IR). Physical activity seems
to be a very positive factor in promoting health, improving inflammatory aspects, and can
considerably reduce the aggravating factors of this disease. In this study, we identified the
physical and clinical-epidemiological profile of individuals practicing physical activity with and
without DM2. Data were collected from a total of 188 individuals, 97 non-diabetics and 91
with DM2, of which 55/91 practiced water aerobics and 36/91 non-practiced any physical
activities. Considering the presence of pathological conditions, our analyzes showed a
significant positive association for the presence of heart disease (p <0.001), pneumopathy
(p = 0.008), and dyslipidemia (p = 0.004). In addition, physical tests revealed an average
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BMI of approximately 31 kg/cm? for individuals with DM2 who practice physical activity and
28 kg/cm? for non-practitioners. The WHR ratio was, on average, increased in women with
DM2 who did not practice physical activity (1m?), compared to practitioners (0.92 m?). Risk
factors for metabolic syndrome (MS) were present more frequently in diabetics who did not
exercise, indicating a greater predisposition of this group to develop MS (p <0.001). The
multiple analysis, adjusted for the other variables, identified that diabetics with a history of
DM in the family had increased predisposition to develop MS and concomitant heart diseases
(p <0.001). The other conditions analyzed, such as hormone replacement, rheumatopathies,
smoking / drinking habits, were not significantly different between groups of DM2 practitioners
and not physical activity. Studies like this are important to improve the understanding of
the clinical-epidemiological profile of diabetic individuals, especially in relation to the effect
of regular physical activities in the long term, in order to maintain quality of life and avoid
complications resulting from DM2.

KEYWORDS: Type 2 diabetes mellitus, physical activity, clinical-epidemiological data.

INTRODUCAO

O Diabetes Mellitus (DM) é uma doencga metabdlica caracterizada pela elevacao
da glicose no sangue, hiperglicemia, resultante de defeitos na secrecdo e/ou na agéo
de insulina @2, Cerca de 90% de todos os pacientes com DM s&o do tipo 2 ®. O DM2
se caracteriza por um quadro de resisténcia insulinica. Como consequéncia ocorre um
aumento da producgéo de insulina para tentar manter a glicose em niveis normais. Neste
caso, a instalagdo do quadro de DM é mais lenta e os sintomas, como sede, aumento da
diurese, dores nas pernas, alterag¢des visuais e outros, podem se desenvolver ao longo dos
anos. Se nado reconhecido e tratado a tempo, essa patologia pode agravar, evoluindo para
desidratac@o e coma. No decorrer desta doenga podem surgir uma série de complicacgoes,
tais como doencas cardiovasculares; e a falta da pratica de atividade fisica parece acarretar
ainda mais a piora na evolugdo e complicagbes desta doenca ©.

O DM2 e a intolerancia a glicose tornaram-se um dos distUrbios mais comuns e
estdo frequentemente associados a sindrome metabdlica, caracterizada por resisténcia a
insulina, obesidade, dislipidemia e hipertensdo ©. O DM2 se associa com o aumento de
peso e obesidade, acometendo principalmente adultos a partir dos 50 anos. Porém, nos
Ultimos anos, tem se observado cada vez mais o desenvolvimento de DM2 em adultos
jovens e até mesmo em criangas ©. No estagio inicial do DM2, um bom controle glicémico
pode ser obtido através de mudancas no estilo de vida do paciente. Com a perda gradual
de células beta pancreaticas secretérias, episédio que geralmente ocorre com a evolugéo
dessa doenga, existe a necessidade da introducdo de medicamentos antidiabéticos orais
ou insulinizagao exégena .

O diabetes mellitus tipo 2 (DM2) tem sido apontado como um grande problema
de saude publica no mundo, tornando-se alvo de varios estudos nos ultimos anos. Estes

estudos tem sido realizados com o objetivo de compreender o conjunto de fatores de risco
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em individuos diabéticos, e de estabelecer alvos potenciais de terapia para a prevengéao
ou tratamento desta doenga, e suas complicagdes. O DM2 esté associado a importantes
fatores de risco, dos quais podemos incluir a obesidade (avaliada pelo indice de massa
corporal - IMC), a obesidade visceral (avaliada pela razéo cintura-quadril), e a resisténcia a
insulina (avaliada pela glicemia e determinagdes de insulina em jejum) ©.

Diversos estudos que apbiam o conceito de que a atividade fisica contribui para a
prevencdo da DM2 e suegrem que a atividade fisica previne inicial descontrole glicémico
(BASSUK et al., 2005; LAAKSONEN et al., 2005) ©® (19 O American College and Sports
Medicine e a American Diabetes Association afirmam que, além dos beneficios do exercicio
aerobico, o treinamento resistido desempenha um papel importante na redugéo dos indices
glicémicos em pacientes com DM2 e que a adaptagdo a um programa de exercicios &
essencial para a melhoria da esse individuo .

Adicionalmente, os estudos envolvendo DM e atividade fisica também tem reportado
indices de melhora em fatores desencadeadores da sindrome metabdlica, a partir da pratica
de atividade fisica e de um bom estilo de vida (. Em pesquisa realizada com individuos
diabéticos tipo 2 obesos sobre treinamento de resisténcia, foi constatada melhora na satde
metabolica e cardiorespiratéria desses individuos (9.

No presente estudo dados de individuos com DM2 praticantes de atividade fisica
aerObica moderada e individuos com DM2 que nao exercem atividade fisica foram
coletados, em relacdo a controles nao diabéticos, com o objetivo de avaliar o perfil fisico
e clinico-epidemiolégico de individuos com diabetes mellitus tipo 2 em associagdo com a
pratica de exercicios fisicos periddicos a longo prazo.

METODO

Estudo populacional e desenho experimental

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica (CEP) da Faculdade de Medicina
de Jundiai (FMJ) (CAEE 58186216.0.0000.5412). Adicionalmente, todos os individuos
estudados (grupo de individuos com DM2 e individuos sadios nao-diabéticos) concordaram
em participar desta pesquisa, mediante assinatura de um Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido. Os dados clinico-epidemioldgicos e fisicos foram coletados mediante entrevista
e aplicacdo de questionarios clinico-patolégico e habitos de vida e de prética de atividade
fisica (IPAQ). Dados de um total de 188 individuos (91 com diabetes e 97 nao-diabéticos)
foram coletados. Os praticantes de atividade fisica com diabetes mellitus tipo 2 (n=55/91)
e sem diabetes (n=67/97) foram obtidos da Escola Superior de Educacéo Fisica de Jundiai
(ESEF), sob orientacdo do Educador Fisico e colaborador deste estudo Dr. Marcelo Conte.
Esses individuos eram praticantes de atividade moderada de hidroginéstica periodicamente
(2x por semana), por tempo prolongado (pelo menos 3 anos de treinamento). Para o grupo
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controle de individuos sem a pratica de atividade fisica, obtivemos a colaboragdo do
fisioterapeuta Alex Oliveira que coletou esses mesmos dados de individuos com (n=36/91)
e sem diabetes (n=30/97) nao praticantes de atividades fisicas dos servigos de fisioterapia
do Hospital Sobam.

O critério para incluséo de individuos com DM2 foi o diagnostico previamente
confirmado por clinico especialista desta doenga. Os critérios para a inclusdo de individuos
controles (ndo-diabéticos) foram a auséncia, no decorrer da vida, de céncer, infecgoes,
doencgas auto-imunes, ou que fizessem uso continuo de medicamentos. O historico de
diabetes positivo na familia também foi um fator de exclusdo de pacientes para o grupo
controle.

Coleta de dados Clinicos-epidemioldgicos e fisicos

O questionario clinico epidemiolégico e fisico aplicados aos individuos deste estudo
obteve dados acerca do histérico de diabetes no individuo e em membros familiares, da
presenca de outras doenca sistémicas, tais como cardiopatia, reumatopatia, pneumopatia,
cancer ou outras, do uso atual de medicamentos, dos habitos tabagista e/ou etilista, e da
pratica, frequéncia e tipo de atividade fisica.

Os exames fisicos foram procedidos apds consentimento em participar da pesquisa
mediante assinatura do TCLE, e entrevista para coleta dos dados clinico-epidemioldgicos.
Brevemente, a dosagem de glicemia capilar foi realizada para todos os individuos do
estudo (DM2 e nao-diabéticos) utilizando o aparelho e kit Accu-Chek Active monitor de
glicemia (Roche, Brazil), de acordo com as recomendacdes do fabricante. Para nossas
andlises a glicemia capilar foi comparada com os valores referéncia da OMS (Quadro 1).
Estes mesmos individuos também foram submetidos a uma avaliagéo fisica para coleta
de medidas de altura (estadiémetro), peso, e circunferéncia de quadril e cintura por fita
métrica, seguindo protocolo de afericdo. Os quocientes de indice de Massa Corporal
(IMC) e a Relagao Cintura Quadril (RCQ) foram designados a partir das férmulas IMC:
peso/altura2 e RCQ: cintura/quadril. Os parametros referéncias das medidas de IMC e
RCQ utilizados para comparacéo dos resultados de nossas analises estao descritos no

Quadro 2.
Glicemia normal Glicemia alterada Diabetes
Em jejum Inferior a 99 mg/d| Entre 100 e 125 mg/dl | Superior a 126 mg/dI
2h apos as refeicées | Inferior a 200 mg/dl Superior a 200 mg/dI

Quadro 1. Valores de referéncia para analise de glicemia.
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Risco de doenca cardiovascular RCQ (F) RCQ (M)
Risco de saude baixo <0,80m? <0,95m?

Risco de saiude moderado 0,81m2< x < 0,85m? 0,96m2< x < 1m?
Risco de saude alto > 0,86m? >1m?
Indicadores de peso (Obesidade/desnutricao) IMC

Abaixo do peso < 18,5kg/m?

Peso normal 18,6kg/m?< x < 24,9kg/m?

Sobrepeso 25kg/m?< x < 29,9kg/m?

Obesidade grau 1 30kg/m?< x < 34,9kg/m?

Obesidade grau 2 35kg/m?< x < 39,9kg/m?

Obesidade grau 3 > 40kg/m?

RCQ: relagéo cintura-quadril (m2); (F): Feminino; (M): Masculino; IMC: indice de Massa
Corporal.

Quadro 2. Parametros para a andlise dos resultados da relagéo cintura-quadril (RCQ) e indice
de massa corporal (IMC).

Analises Estatisticas

A base de dados foi dividida inicialmente em quatro grandes grupos distintos (G1
a G4), incluindo individuos com DM2 e sem diabetes, praticantes e ndo-praticantes de
atividade fisica, para anélise descritiva epidemiolégica desses grupos de estudo, utilizando
o teste Chi-squares Pearson (IBM SPSS v.13.0). O grupo G1 incluiu os individuos sem
DM2 praticantes de atividade fisica (SDM+AT), o G2 os Individuos com DM2 praticantes
de atividade fisica (DM+AT), o G3 os individuos sem DM2 néo praticantes de atividade
fisica (SDM-AT), e o G4 os individuos com DM2 n&o praticantes de atividade fisica (DM-
AT). Para determinar a importancia da pratica do exercicio fisico na qualidade de vida e
desfecho da doenca de individuos com DM2, consideramos apenas os 91 individuos com
DM2, praticantes ou ndo-praticantes de atividade fisica (G2 e G4), que foram comparados
por Fisher’s Exact Test e analise multivariada utilizando modelo de regressao logistica para
os dados clinicos-epidemiolégicos relevantes e os parametros fisicos desses individuos.
Para todos os testes aplicados, a significancia estatistica da comparacgéo entre 0s grupos
foi obtida para valores de p<0,05.

RESULTADOS

Para avaliar o perfil epidemiol6gico desta populacdo estudada, dividimos esses
individuos os dois grupos de portadores de DM2 e individuos néao-diabéticos (controles),
em subgrupos de individuos que praticavam ou n&o-praticavam atividade fisica. A anélise
descritiva desta populagéo esta resumida na Tabela 1.
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Grupos Total
SDM + AF | DM2 + AF | SDM - AF DM2 - AF
CARDIOPATIA Nio 43 (n) 46 (n) 28 (n) 9 (n) 89 (n)
64,2(%) 83,6(%) 93,3(%) 25,0(%) 47,3(%)
Sim 24 (n) 9 (n) 2 (n) 27 (n) 99 (n)
35,8(%) 16,4(%) 6,7(%) 75,0(%) 52,7(%)
PNEUMOPATIA Nio 62 (n) 51 (n) 29 (n) 25 (n) 167 (n)
92,5(%) 92,7(%) 96,7(%) 69,4(%) 88,8(%)
Sim 5(n) 4 (n) 1(n) 11 (n) 21 (n)
7,5(%) 7,3(%) 3,3(%) 30,6(%) 11,2(%)
DISLIPEDEMIA Nio 56 (n) 42 (n) 30 (n) 36 (n) 164 (n)
83,6(%) 76,4(%) 100,0(%) 100,0(%) 87,2(%)
Sim 11 (n) 13 (n) 0 (n) 0 (n) 24 (n)
16,4(%) 23,6(%) 0(%) 0(%) 12,8(%)
DOENGA
REUMATOLOGICA Néo 35 (n) 31 (n) 30 (n) 31 (n) 127 (n)
52,2(%) 56,4(%) 100,0(%) 86,1(%) 67,6(%)
si 32 (n) 24 (n) 0 (n) 5 (n) 61 (n)
im
47 ,8(%) 43,6(%) 0(%) 13,9(%) 32,4(%)
RO AD Nso 47 (n) 47 (n) 30 (n) 36 () 160 (n)
70,1(%) 85,5(%) 100,0(%) 100,0(%) 85,1(%)
si 20 (n) 8 (n) 0 (n) 0 (n) 28 (n)
m
' 29,9(%) 14,5(%) 0(%) 0(%) 14,9(%)
Idade 1 (n) o(n) 26(n) 3(n) 30 (n)
<40a .
149 () | O00R) | g6 67(%) 833(%) | 15,9 (%)
66 (n) 55(n) 4(n) 33(n) 158 (n)
>=40a
98,51 (%) | 100,00(%) 13,33(%) 91,67(%) | 84,04 (%)
Género " 8 (n) 11(n) 11(n) 20(n) 50 (n)
11,94 (%) | 20,00(%) 36,67(%) 55,56(%) | 26,59 (%)
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59 (n) 44(n) 19(n) 16(n) 138 (n)
F
88,06 (%) |  80,00(%) 63,33(%) 44,44(%) | 73,40 (%)
Glicemia 60(n) 31(n) 30 (n) 14(n) 135 (n)
Normal . .
89,55(%) | 26:36(%) | 100,00(%) 38,89(%) | 71,80 (%)
6 (n) 13(n) 0 (n) 0 (n) 19 (n)
Alterada
8,96(%) |  23,64(%) 0,00(%) 0,00(%) 10,1 (%)
1(n) 11 (n) 0 (n) 22(n) 34(n)
Diabetes
1,49(%) |  20,00(%) 0,00(%) 61,11(%) | 18,08 (%)
Habito Tabagista 62(n) 52 (n) 28(n) 34 (n) 176 (n)
Nao
92,54(%) 94,55(%) 93,33(%) 94,44(%) | 93,61 (%)
5(n) 3 (n) 2(n) 2 (n) 12 (n)
Sim
7,46(%) 5,45(%) 6,67(%) 5,56(%) 6,38 (%)
Habito Etilista 50(n) 34(n) 23(n) 34 (n) 141 (n)
Nao
74,63(%) |  61,82(%) 76,67(%) 94,44(%) 75 (%)
17(n) 21(n) 7(n) 2(n) 47 (n)
Sim
25,37(%) |  38,18(%) 23,33(%) 5,56(%) 25 (%)
Histérico Familiar
de DM Nao 33(n) 12(n) 29(n) 4 (n) 78 (n)
49,25(%) 21,82(%) 96,67(%) 11,11(%) | 41,48 (%)
34(n) 41(n) 1(n) 32(n) 108 (n)
Sim
50,75(%) |  74,55(%) 3,33(%) 88,89(%) | 57,44 (%)
IMC (Kg/m?) 9 (n) 1(n) 16 (n) 13 (n) 39 (n)
Normal
13,43(%) 2,27(%) 53,33(%) 36,11(%) 20,74(%)
33 (n) 26(n) 9 (n) 9(n) 77 (n)
Sobrepeso . .
49,2(%) | 4727(%) 0.3(%) 0,25(%) | 40,95 (%)
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- 25 (n) 28 (n) 5(n) 14 (n) 72 (n)
Obesidade
37,31(%) | 50,90(%) 45,45(%) 38,88(%) | 38,29(%)
RCQ Feminino (m?) . . 5(n) 1(n) 1(n) 0(n) 7(n)
Risco baixo
8,47 (%) 2,27(%) 5,26(%) 0(%) 3,72(%)
Risco 10 (n) 4 (n) 1(n) 0 (n) 15 (n)
moderado 16,95(%) 9,09(%) 5 26(%) 0 00(%) 7,97 (%)
i 44 (n) 39 (n) 7 (n) 6 (n) 116 (n)
Risco alto
74,58(%) |  88,64(%) 89,38(%) 100,00(%) | 61,70 (%)
RCQ Masculino
(m?) Risco baixo 2 (n) 2 (n) 7 (n) 16 (n) 27 (n)
25,00(%) 18,18(%) 63,64(%) 80,00(%) | 14,36 (%)
. 4 (n) 3(n) 2(n) 4 (n) 13 (n)
Risco .
moderado | 5000(%) | 27.27(%)| 818(%) 20,00%) | 6,91 (%)
. 2 (n) 6 (n) 2 (n) 0 (n) 10 (n)
Risco alto
25,00(%) |  54,55(%) 18,18(%) 0,00(%) 5,31 (%)
Total (n) 67 55 30 36 188

Tabela 1. Andlise descritiva dos dados clinicos-epidemioldgicos e fisicos da populacéo avaliada
neste estudo.

Para focar as nossas analises em relagdo aos fatores de risco relevantes para o
diabetes, os dados clinico-epidemiolédgicos coletados, tais como obesidade (avaliada pelo
indice de massa corporal — IMC), obesidade visceral (avaliada pela relagéo cintura-quadril
- RCQ), resisténcia a insulina (avaliada por determinacdes sanguineas de glicose e insulina
em jejum), e possiveis doencas associadas (cardiopatias, reumatopatias, pneumopatia,
dislipidemia,etc) dos grupos de pacientes com DM2 praticantes e n&o-praticantes de
atividade fisica foram submetidas a analise multivariada. Para tal os dados gerados foram
analisados de um total de 91 voluntarios com DM2 praticantes (n=55) e ndo-praticantes
(n=36) de atividade fisica.

O IMC foi calculado através da afericdo de peso, altura e circunferéncia de cintura, e
nossos resultados mostraram um IMC médio de aproximadamente 31kg/cm? para os individuos
com DM2 praticantes de atividade fisica e de 28 kg/cm? para os n&o-praticantes (Figura 1A).
O RCQ desses mesmos voluntarios com DM2 foi calculado separadamente para homens
e mulheres. Apesar de ndo se apresentar diferenga estatisticamente significativa, nossos
resultados demonstraram um RCQ médio aumentado em mulheres com DM2 n&o praticantes
de atividade fisica (~1m?), em relagdo as praticantes (~0,92m?). Por outro lado, no grupo de
homens com DM2, as anélises demonstraram que os praticantes de atividade fisica tiveram um
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RCQ médio mais elevado (~1,03m?) que os nao-praticantes (~0,95m?) (Figura 1B).
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Figura 1. (A) gréafico representando a média dos calculos de indice de Massa Corporal (IMC) em
individuos portadores de DM2 praticantes (DM+AF) e ndo praticantes (DM-AF) de Atividade Fisica.
(B) Representacéo da médica dos célculos da relagao cintura-quadril (RCQ), de acordo com o género
para mulheres (F) e homens (M), dentre os individuos Diabéticos tipo 2 praticantes (DM+AF) e nao
praticantes (DM-AF) de Atividade Fisica.

Os niveis sanguineos de glicose e insulina em jejum tem a capacidade de avaliar a
resisténcia a insulina de um individuo. Nossos dados demonstraram que niveis elevados
glicémicos foram mais frequentes em individuos diabéticos nao praticantes de atividade
fisica (61,11%), em comparagao aos diabéticos praticantes de atividade fisica, que possuia
glicemia controlada em cerca de 90% dos individuos analisados (Tabela 1). E em relagéo
a necessidade de reposicdo hormonal dentre os pacientes com DM2, verificamos que
apesar da maioria de ambos 0s grupos praticantes e néo praticantes de atividade fisica ndo
necessitarem de reposi¢céo hormonal, os individuos que precisam estéo significativamente
mais representados entre os praticantes de atividade fisica (p=0,002) (Tabela 2).

Nossos dados associando condigdes patologicas em portadores de DM2 praticantes
e nao de atividade fisica, demonstraram associac¢ao positiva significativa da presenca de
cardiopatia (p=0,003), pneumopatia (p=0,008), e dislipidemia (p=0,004). Observamos que
aumento significativo de cardiopatia associada ao DM2 (p<0,001) em individuos néo-
praticante de atividade fisica em relacdo aos nédo praticantes de atividade fisica (Tabela 2).
A totalidade (100%) dos portadores de DM2 nao-praticantes de atividade fisica possuiam
dislipidemia, enquanto nos praticantes de atividade fisica este nimero foi reduzido para
76% (p=0.004). A condicéo de pneumopatia estava significantemente maior nos individuos
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diabéticos néo praticantes do exercicio fisico (31%) (p=0.008), em relagéo aos praticantes
(7,8%). A reumatopatia esta ausente em 86,1% dos portadores de DM2 n&o-praticantes de
exercicio fisico, mas também em praticantes de atividade fisica com DM2 (56,4%), apesar
desse numero ser mais reduzido.

Adicionalmente, verificamos que quanto maior a faixa etaria de portadores de DM2,
ndo-praticantes de atividade fisica, maior o risco para o desenvolvimento de cardiopatia

(p<0,002).
GRUPOS
Comorbidades/Doencas DM+AT (%) DM-AT (%) p*
Cardiopatia
Sim 16,4 75
p=0,003
Néo 83,6 25
Reumatopatia
Sim 43,6 13,9
p=0,006
Néo 56,4 86,1
Dislipidemia
Sim 23,6 0
p=0,004
Néo 76,4 100
Pneumopatia
Sim 7.3 30,6
p=0,008
Nao 92,7 69,4
Outras doencas
Sim 29,1 0
~ p=0,001
Néo 70,9 100
Reposicao Hormonal
Sim 14,5 0
p=0,002
Néo 85,5 100
N total (55) (36)

DM+AT: com DM2 praticantes de atividade fisica; DM-AT: com DM2 n&o praticantes de
atividade fisica.*Fisher’s Exact Test.

Tabela 2. Analise multivariada para a associagéo para a associagéo das condi¢cdes patolégicas
dos individuos com DM2 praticantes e ndo-praticantes de atividade fisica.
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A relacdo da presenca de cardiopatia e IMC também foi determinada para os
pacientes com DM2 por analise multivariada, e revelou uma predominancia significativa de
individuos diabéticos cardiopatas com sobrepeso ou obesidade (p<0,001), enquanto que
um nimero pequeno desses individuos obteve IMC classificado como normal.

Adicionalmente, identificamos o percentual de cada um dos quatro grupos estudados
para a presencga ou ndo de cardiopatia, e qual a distribuicdo percentual de individuos em
cada grupo para a presenca de nenhum, um, dois, trés ou quatro fatores indicadores de
sindrome metabdlica (SM). Considerando a presenca quantitativa dos indicadores da
SM (gordura abdominal, cardiopatia, histérico de DM e glicemia alta), observamos que
a presenca de trés ou menos indicadores para SM foi significantemente maior no grupo
de individuos com DM2 (47,3%, p<0,001) praticantes de atividade fisica, comparado aos
ndo-praticantes de exercicio e aos controles nao-diabéticos, que frequentemente néo
apresentaram algum desses indicadores (Tabela 3). A presenca dos quatro indicadores de
SM avaliados estava significantemente presente em individuos com DM2 n&o-praticantes
de atividade fisica (50%, p<0,01), em relacdo aos que praticavam exercicio e grupos
controles ndo diabéticos, indicando uma maior pré-disposi¢ao deste grupo em desenvolver
a sindrome (Tabela 3).

A analise mdultipla associando Historia familiar de diabetes mellitus e Sindrome
metabdlica, ajustada para as demais variaveis, também identificou que os individuos DM2
com histérico de DM na familia apresentavam pré-disposicéao significantemente aumentada

para o desenvolvimento de SM e cardiopatias concomitantes (p<0.001).

Grupos

Fatores para SM SDM+AT (%) DM+AT(%) SDM-AT (%) DM-AT (%) p*

0 20,9 0 73,3 2,8

1 25,4 7,3 23,3 8,3

2 38,8 34,5 3,3 11,1 <0,001
3 14,9 47,3 0 27,8

4 0 10,9 0 50

N total (67) (55) (30) (36)

SM: Sindrome Metabdlica; SDM+AT: sem DM2 praticantes de atividade fisica; DM+AT: com
DM2 praticantes de atividade fisica; SDM-AT: sem DM2 nao praticantes de atividade fisica; DM-
AT: com DM2 nao praticantes de atividade fisica.*teste qui-quadrado de Pearson.

Tabela 3. Analise multivariada para a associagéo dos fatores de risco de desenvolvimento de

SM dentre os individuos com DM2 praticantes e ndo-praticantes de atividade fisica e controles
nao-diabéticos.
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DISCUSSAO

DM é uma das doencas crbénicas ndo transmissiveis priorizadas em nivel global e
sua prevaléncia causa importante morbidade devido a complicagées agudas e cronicas,
gerando significativos danos econdmicos e sociais'"¥. No Brasil, a prevaléncia de DM é
comparavel com a de paises mais desenvolvidos, onde é considerado um grande problema
de saude publica™. De acordo com a Federagéo Internacional de Diabetes, o Brasil ocupa
a quarta posi¢ao entre os paises com o maior numero de diabéticos, cerca de 11,9 milhdes
em 201319,

A atividade fisica é definida como um movimento corporal essencial para a
prevaléncia da saude '". Estudos epidemiolégicos comprovam que a pratica de atividade
fisica, além de necessaria, é benéfica ao ser humano!'® (199 jg que esta agdo inibe indices
de sedentarismo, afastando fatores de risco e possibilidades de doengas crénicas como o
DM2. Os autores também afirmam que o estilo de vida é determinante para o aparecimento
de DM2, sendo a obesidade, e a falta de atividade fisica, grandes contribuintes para o
surgimento desta doenca, inclusive em criancgas e jovens.

O presente estudo avaliou o perfil clinico-epidemioldgico e fisico de individuos com
DM2 praticantes e ndo de atividade fisica, em relagdo aos grupos controles de individuos
nao-diabéticos, com o objetivo de determinar a importancia da pratica da atividade fisica na
qualidade de vida e desfecho da doenca de individuos com DM2. Para tal, aléem dos dados
clinicos e epidemioldgicos descritivos da populacao estudada, focamos nossas anélises em
fatores de risco tradicionalmente correlacionados com o diabetes®, entre eles, a obesidade
(avaliada pelo indice de massa corporal - IMC), obesidade visceral (avaliada pela relacao
cintura-quadril - RCQ) e resisténcia a insulina (avaliada por determinagcdes sanguineas de
glicose e insulina em jejum).

O IMC é um célculo que permite avaliar, através das medidas de peso e estatura, se
o individuo esta em seu peso ideal, ou em estados de desnutricdo ou obesidade. Os dados
gerados por nossas analises demostraram que os individuos diabéticos praticante de
atividade fisica na verdade possuiam IMC levemente mais elevado que os ndo-praticantes
de atividade fisica, mas essa diferenca néo significativo. Esse padréo pode ter ocorrido
em nosso grupo amostral em virtude da diferenca amostral entre os praticantes e néo-
praticante de atividade fisica do nosso grupo de individuos com DM2. Além disso, a maioria
dos individuos que procuram exercer atividade fisica, o fazem para obter a redugédo de
sobrepeso ja constatado e melhorar qualidade de vida.

No geral, a literatura reporta com certa expressividade que o exercicio pode
otimizar a redu¢do e modular a manutencdo do peso quando utilizado em conjunto com
uma dieta com controle calérico (Moore M 2000; Johns D J et al 2014)?9- No DM2, ainda
sdo escassos o0s estudos que analisaram especificamente este assunto, e muitos dos
dados disponiveis sdo influenciados pelo uso simultaneo de dietas pouco usuais e outras
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intervencées comportamentais. No entanto, alguns estudos interessantes sugerem um
efeito desproporcional do exercicio na reducdo da gordura intra-abdominal, cuja presenca
tem sido associada a anormalidades metabolicas (KRISKA, A. M. et al. 2001) ??. Ha dados
interessantes sobre o uso de exercicios contra resisténcia na redug¢ao de peso, mas ainda
faltam estudos abordando particularmente pacientes com diabetes tipo 2, que também
poderiam explicar melhor os dados de IMC obtidos em relagdo a populagdo masculina
do nosso estudo. Finalmente, para o American College Of Sports Medicine e American
Diabetes Association (2000)*, o portador diabético manter sua atividade fisica para
controlar seus indices metabdlicos de glicemia e o exercicio deve se tornar prioridade para
a promogéao da saude nessa populacéo.

O célculo da RCQ permite avaliar, a partir das medidas da cintura e do quadril, o
risco que um individuo possui de desenvolver uma doenga cardiovascular. Os resultados
da RCQ geralmente variam de acordo com o género, e por isso devemos considerar 0 sexo
também como uma variavel nesta analise. Apesar de ndo se apresentar estatisticamente
significativo (ambos risco de salde alto), nossos resultados demonstraram um leve
aumento da RCQ em mulheres com DM2 nédo praticantes de atividade fisica, em relagéo
as praticantes. Interessantemente, essa tendéncia ndo foi observada para os homens
diabéticos; de fato, os homens praticantes de atividade fisica tiveram um RCQ mais
elevado (risco de salde moderado) que os dos nao-praticantes (risco de saude baixo).
Adicionalmente, nossos resultados demonstraram uma associag¢ao positiva significativa da
presenca de cardiopatia em pacientes com DM2 com idade superior a 40 anos de idade,
e nao praticantes de atividade fisica. Interessantemente, nossos dados apontaram que os
individuos com DM2 e cardiopatas praticantes de atividade fisica eram frequentemente
mulheres (86,4%), ao passo que 72,7% eram homens. J& para os diabéticos cardiopatas
nao praticantes de atividade fisica, ndo houve nenhuma diferenca em relagédo a distribuicao
do sexo (75%, ambos homens e mulheres). Assim, em conjunto nossos dados sugerem que
os individuos mais idosos, independente do sexo, com DM2 e ndo praticantes de atividade
fisica teriam maior risco para cardiopatias.

A literatura mostra que em pacientes com DM2, a sindrome de resisténcia a
insulina continua a ganhar importancia como um importante fator de risco para doenga
arterial coronariana precoce, particularmente com hipertensdo arterial concomitante,
hiperinsulinemia, obesidade central e a sobreposi¢cdo de anormalidades metabdlicas, como
a hipertrigliceridemia, HDL baixo, LDL elevado e elevagdo dos acidos graxos livres® 4
(25 26) Corroborando com os nossos achados, a maioria dos estudos mostra que esses
pacientes possuem um baixo nivel de atividade fisica comparados com individuos controles,
mesmo quando pareados por niveis de atividade cotidiana, e que a baixa aptidao fisica esta
associada com muitos dos fatores de risco cardiovasculares. A melhora desses fatores
de risco parece estar associada com diminuicdo dos niveis de insulina plasmética”, e

provavelmente muitos dos beneficios decorrentes do exercicio sobre o risco cardiovascular
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estejam relacionados com a melhora da sensibilidade a insulina.

Em relagdo aos niveis glicémicos na populacdo estudada, nossos dados
demonstraram que niveis elevados de glicemia estavam presentes em 61,11% dos
individuos com DM2 n&o praticantes de atividade fisica, e cerca de 90% dos praticantes de
atividade fisica possuiam glicemia controlada. Clinicamente, os individuos com glicemias
de jejum entre 140 e 200mg/dl (diabéticos), relativamente mais sensiveis a insulina,
tém menos resisténcia global ao horménio (menor valor da glicemia no equilibrio e uma
supressibilidade normal da producéo hepatica de glicose). E importante enfatizar que a Rl
€ um possivel elo entre DM2 e inflamacgéo. Defeitos da a¢do da insulina nos tecidos-alvo
(musculo, figado e tecido adiposo) levam ao aumento do processo inflamatério crénico
de baixa intensidade, de maneira que esse processo inflamatério cronico induz Rl, e
esta, por sua vez, acentua ainda mais o processo inflamatério (evento bidirecional). Os
resultados de varios estudos tém confirmado que as doencgas crénicas sao acompanhadas
pelos processos inflamatérios e que a presenca de inflamagédo pode preceder o futuro
desenvolvimento desta doenga 7 29,

Ainda, Ferreira e Vivolo (cap.8, 2015)""" descrevem a importancia da relagdo do
aspecto fisioldgico da atividade fisica com a glicose, destacando que durante as atividades
fisicas ocorre a queda fisioldgica de glicose (insulinemia). Neste processo, o glucagon é
necessario para produgéo hepatica de glicose, ja que para atender a demanda aumentada
de energia, o musculo langa méo de seus estoques de glicogénio e triglicérides, além da
glicose liberada do figado e de acidos graxos oriundos do tecido adiposo. Em exercicio
prolongado as elevagbes do glucagon e catecolaminas sdo essenciais para estabilidade
glicémica. Portanto, em individuos com deficiéncia de insulina pode haver liberacéo
excessiva destes hormdnios contra reguladores da insulina, determinando hiperglicemia e
até mesmo elevagéo da cetonemia.

Pahra et al (2017) @9, em estudo envolvendo a aferigcdo da glicemia em diabéticos
DM2 para comparacao do melhor exercicio fisico para diminuir a glicemia, identificaram o
maior beneficio em uma caminhada intensa de 15 minutos ap6s a refeicdo, do que uma
caminhada de 45 minutos antes do café da manha. Segundo Haxhi, Scottodi Palumbo e
Saccheti (2013 apud, PAHRA et al 2017) @, o exercicio fisico é totalmente benéfico ao
individuo diabético para seu controle glicémico independente do estado que o paciente
estiver; os coeficientes se diferenciardo em melhores ou piores de acordo com o protocolo
de atividade fisica que for utilizado.

Shakil-Ur-Rehman, Karimi e Gillani (2017) @, relataram beneficio na redug¢édo do
nivel glicémico e na resisténcia insulinica somente em pacientes com DM2 (portadores
por pelo menos 1 ano) mediante programa aerdbio, se o programa do treino acontecer por
tempo prolongado (pelo menos 25 semanas), aliado com o plano dietético. Ainda se tratando
de protocolos de treinamento e sua relacdo com a DM2, Bogdani, Stravrinou, Fatouros et
al (2013 apud, MALLARD, HOLLEKIM-STRAND, COOBES E INGUL 2017®9, concluiram
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que através do treinamento fisico ocorre uma diminui¢do do estresse oxidativo, melhorando
a neutralizacdo dos indices aumentados de espécies reativas, e contribuindo para o
sistema de defesa antioxidante celular. Esse quadro se faz importante metabolicamente
em pacientes com DM2, pois ativa 0 aumento da sensibilidade insulinica nestes individuos.

Nossos dados associando condi¢des patologicas em portadores de DM2 praticantes
e nao de atividade fisica, demonstraram associag¢ao positiva significativa da presenca de
cardiopatia, pneumopatia, e dislipidemia. A reumatopatia esta ausente em 86,1% dos
portadores de DM2 n&o-praticantes de exercicio fisico, mas também em praticantes de
atividade fisica com DM2 (56,4%), apesar desse numero ser mais reduzido. No geral,
acreditamos a presenca frequente de individuos com outras comorbidades também entre
os praticantes de atividade fisica pode ser atribuida ao fato de geralmente iniciaram a
prética fisica para a melhora dessas comorbidades pré-existentes.

Particularmente nossos dados destacaram a cardiopatia um dos principais fatores
de risco associado aos portadores de DM2 e ndo-praticantes de exercicio fisico. Diversos
estudos que apbiam o conceito de que a atividade fisica contribui para a prevengédo da DM2
e das doencas cardiovasculares (DCV) ap6iam a hipétese de que a atividade fisica previne o
descontrole glicémico inicial e com isso desacelera a progresséo do desequilibrio glicémico
na diabetes (BASSUK et al., 2005; LA MONTE; BLAIR; CHURCH, 2005; LAAKSONEN
et al.,, 2005) @ ©0 (10 Assim, um programa que promova mudangas no estilo de vida,
incluindo treinamento com exercicio fisico teria o potencial para diminuir o risco de diabetes
(LAAKSONEN et al., 2005) (19,

Os dados referentes a presencga reduzida de pneumopatia entre os praticantes de
atividade fisica do presente estudo, poderia também ser justificada pelo fato da atividade
fisica que praticam ser aerdbica na &gua (hidroginastica) e estudos comprovam os
beneficios de praticas aquaticas para a respiragdo (BERNARD,A 2010)©®".Em relagdo a
dislipidemia, nossos dados corroboram com os da literatura, que sugerem que a prética de
exercicio fisico também induz uma diminuicdo dos niveis de triglicérides de 11 a 16%, do
colesterol de 3 a 10% e aumento do HDL-colesterol em 3% ©2. Também, a dislipidemia é
um importante fator de risco para doenga cardiaca coronariana em pacientes com diabetes
que apresentam elevados niveis de triacilglicerol, baixos niveis de lipoproteina de alta
densidade (HDL), aumento de lipoproteinas de baixa densidade (LDL) (TASKINEN, 2002)
@3, e nosso estudo também enfatiza a incidéncia de cardiopatas no grupo de diabéticos
nao-praticantes de atividade fisica.

Todos estes, e varios outros estudos, tém buscado aliar o treinamento fisico com a
pessoa diabética esperando resultados positivos para promocao de sua salde, diversas
metodologias sdo implantadas a fim de investigar quais apresentam os melhores indices
buscando ajudar essa populagdo. Um estudo prospectivo em 110.660 individuos seguidos
por 6 anos mostrou que a pratica diaria de exercicios fisicos diminuiu a incidéncia de DM
em 46% ©4. Por outro lado, a inatividade fisica pode gerar alguns efeitos insatisfatérios,
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especialmente aos individuos diabéticos; na medida que a elevagéo da atividade lipolitica
pode gerar o recrutamento de determinantes inflamatorios que comprometem a acéo
insulinica. Adicionalmente, em pacientes com disturbios metabdlicos que realizam atividade
fisica, foi observada uma diminuicdo de TNF-a e aumento da adiponectina, pertencente
ao grupo das adipocinas ©%. Dessa forma, ocorre uma melhora na captagéo tecidual
da glicose, necessitando de uma quantidade menor de insulinemia, principalmente nos
exercicios aerobios, o que reduz as citocinas inflamatérias e melhora a sensibilidade a
insulina nestes pacientes .

Além desta melhora a sensibilidade insulinica, o exercicio pode diminuir a
hiperinsulinemia, aumentar a captagcdo muscular de glicose, melhorar o perfil lipidico e
a hipertenséao arterial, além da sensacédo de bem-estar fisico e psiquico decorrente; e da
contribuicdo para a perda de peso. No entanto, uma cuidadosa avaliacéo deve ser feita em
relacédo a presenca de complicacdes macro e microvasculares nos pacientes diabéticos, a
fim de definir os tipos de exercicios mais apropriados, se complicagdes como neuropatia,

nefropatia e/ou retinopatia estiverem presentes nestes individuos ©°),

CONCLUSOES

Nossos resultados foram congruentes com os da literatura em mostrar que o exercicio
crénico deve ser usado como terapia coadjuvante no tratamento e manutencé@o da saude
em individuos diabéticos tipo Il, juntamente com dieta adequada e terapia medicamentosa,
se necessario.

Dada a importancia mundial do DM2, e a demonstracdo recente de associagdes
com a pratica de atividade fisica, o presente estudo avaliou o perfil de uma populagéo
portadora de DM2 em relagdo a pratica prolongada de exercicio fisico, com a intencéo
de auxiliar no monitoramento e reducdo dos riscos de desenvolvimento de complicagdes
futuras para esta doenca.
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RESUMO: Com o presente estudo, objetiva-se
identificar os desafios relacionados ao Sistema
Unico de Salde Brasileiro para o tratamento de
pacientes oncoldgicos, buscando promover a
reflexdo e a melhor compreensao de demandas
negligenciadas nesse cuidado. Trata-se de
uma revisdo narrativa de literatura acerca da
tematica, na qual foram pesquisados estudos
em bases de dados, utilizando as palavras-
chaves “Brasil”, “Oncologia” e “Saude Publica”.
A progresséo da incidéncia do cancer no Brasil
cresce juntamente ao ndmero de mortes,
sendo mama, colorretal, colo do uUtero, prostata
e cancer de pulmdo os mais comuns entre a
populagdo. Os desafios enfrentados pela saide
publica corroboram para esse cenario, como as
diferengas socioecondmicas no pais, a influéncia
dos determinantes sociais no processo saude-
doencga e a morosidade em estabelecer um fluxo
de diagnostico e tratamento factual. Ante a essa
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realidade, agdes pertinentes alinhadas conforme os diversos condicionantes da saude de
cada regido, bem como a organizagdo de um diagndstico e terapéutica precoce, podem
trazer avancos e melhor sobrevida para esses pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Brasil; Oncologia; Saude Publica.

CHALLENGES IN BRAZILIAN PUBLIC HEALTH: HOW CANCER PATIENTS
TREATMENT IS WITHIN THIS SCENARIO?

ABSTRACT: This study aims to identify the challenges related to the Brazilian National
Health System for the treatment of cancer patients, seeking to promote reflection and a better
understanding of neglected demands in this care. It is a narrative review of the literature on
the subject, in which studies were researched in databases, using the keywords “Brazil”,
“Oncology” and “Public Health”. The progression of cancer incidence in Brazil grows along
with the number of deaths, being breast, colorectal, cervical, prostate, and lung cancer the
most common among the population. The challenges faced by public health corroborate
this scenario, such as socioeconomic differences in the country, the influence of social
determinants in the health-disease process and the delay in establishing a flow of diagnosis
and factual treatment. Given this reality, pertinent actions aligned according to the different
health conditions of each region, as well as the organization of an early diagnosis and therapy,
can bring advances and better survival for these patients.

KEYWORDS: Brazil; Medical Oncology; Public Health.

11 INTRODUGAO

O Sistema Unico de Salde (SUS) Brasileiro foi organizado em conjunto com a
Constituicao de 1988, formalizando o direito a sadde (CECILIO et al., 2015). Visando
implementar essa questéo, estabeleceram-se os principios do SUS, os quais englobam
a universalidade, a integralidade e a equidade do cuidado. Hoje, a saude publica atende
cerca de 75% da populagdo nacional (MENDEZ et al., 2017). Contudo, verifica-se o
descumprimento desses principios quando sédo observados os desafios encontrados por
esse sistema para o tratamento de cancer. Em 2016, segundo o Instituto Nacional do Cancer
estimava-se mais de 500 mil novos casos de doengas oncolégicas (MENDEZ et al., 2017).
No entanto, o fornecimento de um tratamento precoce e de qualidade enfrenta limitagdes
como a distribuicdo desigual de recursos pelo pais e o diagndstico tardio (MENDEZ et al.,
2017). Ademais, quando o rastreio € realizado em tempo habil, ocorre morosidade em
orientar um fluxo de procedimentos e apoio. Diante desse cenario, no qual as doencas
oncoldgicas sdo umas das causas mais comuns de mortes no pais, torna-se necessario
identificar e discutir os fatores que dificultam substancialmente o acesso ao tratamento
integral de cancer no Brasil.
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21 OBJETIVO

O objetivo deste estudo é identificar os desafios relacionados ao Sistema Unico
de Saude para o tratamento de pacientes oncolégicos, de modo a promover reflexdo de
demandas negligenciadas no cuidado desses individuos.

31 METODO

De forma a cumprir o objetivo supracitado, empregou-se uma reviséo narrativa de
literatura, com a coleta de artigos em Agosto de 2020 nas bases de dados PubMed e
Scielo, utilizando os descritores “Brasil”, “Oncologia” e “Saude Publica”. Os artigos foram

incluidos a partir de uma leitura de titulo, resumo e posteriormente sua leitura integral.

41 RESULTADOS

A incidéncia da doencga cresce juntamente aos o6bitos no Brasil, sendo mama,
colorretal, colo do Utero, prostata, e cancer de pulm&o os mais comuns entre a populagéo
(MENDEZ et al., 2017). No que se refere ao rastreio tardio do cancer de mama em mulheres,
cita-se etnia ndo branca, baixo indice escolar e baixa renda, demonstrando a influéncia dos
determinantes sociais da salde e, por consequéncia, atraso para o acesso ao tratamento.
Além disso, os dados de rastreio nacional denotam que a cobertura de mulheres na faixa
etaria de 50 a 59 anos é maior nos estados do Sul e Sudeste e menor no Norte e Nordeste,
evidenciando a desigualdade socioeconémica do pais (VIEIRA; FORMENTON; BERTOLINI,
2016). Esse dado converge com a pesquisa da Sociedade Brasileira de Mastologia, a
qual apontou 2226 aparelhos disponiveis de radioterapia pelo SUS, nimero considerado
suficiente pelo Ministério da Saude por habitante, porém concentrado em regibes
privilegiadas (MENDEZ et al., 2017). Aliado a isso, o estabelecimento de um fluxo para
receber a terapéutica transcorre com lentidao, no pais 36,9% dos pacientes oncolbgicos
gastam mais de 60 dias entre o diagnostico e o inicio do tratamento, comprometendo o
curso da doenga (VIEIRA; FORMENTON; BERTOLINI, 2016).

51 CONCLUSAO

Percebe-se, portanto, a necessidade de discussdes a respeito da qualidade e da
extensdo do acesso a saude especialmente aos pacientes oncologicos. Acredita-se que
acoes para o estabelecimento de um fluxo de diagnéstico mais rapido e tratamentos
precoces, diante de um contexto hierarquizado e articulado com as particularidades
socioeconOmicas do pais, podem trazer avang¢os e melhor sobrevida para esses pacientes.
E importante ressaltar que, apesar de desafios e limitaces a serem citados e refletidos,
esse sistema ainda fornece gratuitos cuidado, prevengao e diagnéstico, proporcionando
ganhos significativos para os brasileiros.
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RESUMO: A prevengdo do céancer esta
relacionada com mudancas no padrédo alimentar,
pratica de atividade fisica e controle do peso.
Neste trabalho foram desenvolvidas estratégias,
por meio de acdes educativas, em um grupo
de aproximadamente 500 moradores da regido
de Maring4-PR. As agbes educativas foram
realizadas para esclarecer as dividas sobre o
cancer e propor mudancas dos habitos de vida.
Um questionario também foi aplicado com o
intuito de conhecer os habitos de vida e avaliar o
risco para o desenvolvimento do cancer. As agées
educativas possibilitaram o0s esclarecimentos
das duvidas sobre o cancer e houve a quebra de
preconceitos ou ideias pré-concebidas de que
€ uma doencga fatal ou incuravel. No entanto,
muitos participantes ndo possuem conhecimento
sobre o cancer e a falta de conhecimento gerou
muitas duvidas e polémicas sobre a adocéo
dos habitos saudaveis e de prevencdao do
cancer. As rodas de conversa esclareceram as
dividas, minimizaram as polémicas geradas,
e proporcionaram mudangas dos habitos de
vida. Varios videos relacionados a alimentagéo
saudavel e equilibrada foram publicados, sendo
também uma estratégia adotada. Os resultados
obtidos apdés aplicagdo do questionario
demonstraram que a metade das mulheres deste
grupo apresentou baixo risco para o cancer de
mama, e mais de 90% também apresentaram
baixo risco para o desenvolvimento de cancer de
colo uterino e de pulméo. Em relagéo ao céancer
colorretal, 64% apresentaram risco moderado
e historico familiar de céncer ou a presenca
de polipos intestinais. E quase a metade dos
participantes (48%) apresentaram sobrepeso,
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20% obesidade grau | e 8% obesidade grau Il. Estes resultados mostram a identificagdo de
alguns fatores de risco, portanto, € necessario continuar informando a populagédo e propor
mudancgas nos habitos de vida visando a prevengéo do cancer.

PALAVRAS-CHAVE: Céancer; prevengéo; informacao.

DEVELOPMENT OF STRATEGIES TO CHANGE LIFESTYLE OF RESIDENTS IN
THE REGION OF MARINGA-PR AIMING AT CANCER PREVENTION

ABSTRACT: Cancer prevention is related to changes in eating pattern, physical activity
practice and weight control. In this work, strategies were developed, through educational
actions, in a group of approximately 500 residents in the region of Maringa-PR. Educational
actions were carried out to clarify doubts about cancer and propose changes in lifestyle. A
questionnaire was also applied in order to know lifestyle and assess the risk of developing
cancer. The educational actions made it possible to clarify doubts about cancer and there
was a breakdown of prejudices or preconceived ideas that it is a fatal or incurable disease.
However, many participants do not have knowledge about cancer. The lack of knowledge has
generated many doubts and controversies about the adoption of healthy habits and cancer
prevention. Conversation circle clarified the doubts, minimized the controversies generated,
and provided changes in lifestyle. Several videos related to healthy and balanced eating have
been published, and it is also a strategy adopted. The results obtained after applying the
questionnaire showed that half of the women in this group had a low risk for breast cancer, and
more than 90% also had a low risk for the development of cervical and lung cancer. Regarding
colorectal cancer, 64% had moderate risk and family history of cancer or the presence of
intestinal polyps. Almost half of the participant (48%) were overweight, 20% grade | obesity
and 8% grade Il obesity. These results show identification of some risk factors, therefore, it is
necessary to continue informing the population and propose changes in life habits aimed at
cancer prevention.

KEYWORDS: Cancer; prevention; information.

INTRODUCAO

O céncer é um grave problema de saude publica no mundo, para o ano de 2018 havia
uma estimativa de 18 milhGes de novos casos de cancer e de 9,6 milhdes de 6bitos (FERLAY,
2019). O aumento da incidéncia e da mortalidade por cancer pode estar relacionada com
o crescimento e envelhecimento populacional, e também com a prevaléncia dos fatores de
risco (BRAY et al., 2018).

Nos paises com maior indice de Desenvolvimento Humano (IDH) foi observada
maior taxa de incidéncia de cancer colorretal, provavelmente relacionada com a diminui¢cao
do consumo de alimentos in natura e aumento do consumo de alimentos processados
industrialmente e também com os habitos de vida inadequados como sedentarismo,
tabagismo, obesidade entre outros (BRAY et al., 2018; FERLAY et al., 2018). No entanto, nos
paises com IDH médio ou baixo, o cancer de colo do utero que esta associado com infecgoes
pelo Papilomavirus Humano (HPV) ainda possui alta incidéncia (BRAY et al., 2018).
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Para o Brasil, a estimativa para cada ano do triénio 2020-2022 aponta que ocorrerao
625 mil casos novos de cancer. O cancer de pele ndo melanoma sera o mais incidente,
seguido pelos canceres de mama e prostata, colon e reto e pulméo.Os canceres de prostata
e mama feminina apresentaram as maiores taxas de incidéncia em todas as regibes
geograficas do pais, exceto na Regido Norte onde as taxas de cancer de mama e colo do
Utero sdo equivalentes (INCA, 2019)

Aproximadamente 5% a 10% das neoplasias s&o resultados diretos da heranca de
genes relacionados ao cancer, mas grande parte dos casos envolve a a¢do de agentes
fisicos, quimicos ou biolégicos que causam danos ao material genético (STRICKER &
KUMAR, 2016).

A etiologia do cancer de prostata ainda necessita de estudos adicionais, e o
principal fator de risco € a idade, pois a incidéncia aumenta significativamente a partir dos
50 anos, outros fatores de riscos séo: historia familiar, fatores genéticos hereditarios (por
exemplo a sindrome de Lynch e mutagdes no BRCA1 e BRCA2), tabagismo, excesso de
gordura corporal e exposicoes a aminas aromaticas, arsénio e produtos de petroleo (INCA,
2019a; MAULE; MERLETTI, 2012; AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019; INCA, 2019b;
STEWART, WILD, 2014; GERSTEN, WILMOTH, 2002).

Em relagé&o ao cancer de mama, a idade acima dos 50 anos também é considerada
como fator de risco, mas existem os fatores genéticos e hereditarios (mutagdes dos genes
BRCA1 e BRCA2; cancer de ovario na familia), e outros fatores como menarca precoce
e menopausa tardia, nuliparidade, obesidade, acimulo de gordura visceral, sedentarismo
e exposicoes frequentes a radiagdes ionizantes (INCA, 2019a; INCA, 2019b; BRAY et al.
2018; FERLAY et al., 2018). O cancer de mama de carater hereditario corresponde, a
apenas 5% a 10% do total de casos (ADAMI, 2008) e a obesidade é identificada como um
fator de mau prognostico na neoplasia mamaria, tendo maior impacto em mulheres com
idade pds-menopausica e o possivel mecanismo que estabelece a relacdo entre obesidade
e cancer esta fundamentada na secrecéo irregular dos niveis circulantes do horménio
estrogénio, pois na idade p6s-menopausica, essa producéo é realizada pelos adipécitos
(IYENGAR et al., 2013; BHASKARAN et al., (2014); DRUSO & FISCHBACH, 2018;

O céancer colorretal é composto por tumores malignos que acometem todo intestino
grosso, reto e anus. Este tipo de cancer € passivel de tratamento e, na maioria dos casos,
€ curavel quando detectado precocemente. Muitos desses tumores iniciam-se a partir de
pélipos que apesar de serem lesdes benignas, podem originar tumores malignos (INCA,
2019). Os principais fatores de risco para o desenvolvimento do cancer colorretal séo:
idade igual ou acima de 50 anos, obesidade, sedentarismo, tabagismo, alto consumo de
carne vermelha ou processada, baixa ingestdo de calcio, consumo excessivo de éalcool e
alimentagéo pobre em frutas e fibras. Existem fatores de origem hereditaria que aumentam
0 risco, 0s quais incluem historico familiar de cancer colorretal e/ou polipos adenomatosos,

algumas condig¢des genéticas como a polipose adenomatosa familiar e o cancer colorretal
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hereditario sem polipose, histérico de doencga inflamatéria intestinal crénica (colite ulcerativa
ou doenca de Crohn) e diabetes tipo 2; e ainda fatores como a exposi¢ao ocupacional a
radiacao ionizante (PRADO, 2014; AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019a; INCA, 2019).

Os tipos histolégicos mais comuns de céancer de pulméo sdo os carcinomas de
células ndo pequenas, de células grandes, de células escamosas, os adenocarcinomas,
e os carcinomas oat-cell (STEWART; WILD, 2014). O tabagismo e a exposi¢éo passiva ao
tabaco e seus derivados séo os principais fatores de risco para o desenvolvimento do cancer
de pulméo (INCA, 2019). Outros fatores de risco sdo exposigdo ocupacional a agentes
quimicos ou fisicos (asbesto, silica, uranio, cromo e radonio) e altas doses de suplementos
de betacaroteno em fumantes e ex-fumantes (AMERICAN CANCER SOCIETY, 2019a;
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER JOSE ALENCAR GOMES DA SILVA, 2019)

A evolugao do céncer de colo do uterino ocorre de forma lenta, passando por fases
pré-clinicas detectaveis e curaveis, sendo um tipo de cancerque apresenta alto potencial
de prevencéao e cura. No entanto, existe uma associagéo entre o cancer de colo uterino e o
baixo nivel socioeconémico em todas as regides do mundo, e 0s grupos mais vulneraveis
sé@o aqueles com dificuldade de acesso a rede de servicos de saudesejam por questbes
econdmicas, geograficas, culturais ou pela baixa disponibilidade do servigco responsavel
pela realizacdo do exame citopatolégico preventivo do cancer do colo do utero, conhecido
popularmente como exame de Papanicolaou (DIOGENES et al 2001; DUAVY et al 2007).

Os fatores de risco para o cancer de colo uterino sdo a multiplicidade de parceiros
e a histéria de infeccdes sexualmente transmissiveis, a idade precoce na primeira relagéo
sexual e a multiparidade. Além desses fatores, também podem ser considerados o
tabagismo, alimentacdo pobre em alguns micronutrientes, e o uso de anticoncepcionais
(OLIVEIRA et al 20086).

SPINOLA et al. (2007) descreve alguns dados da Organizacdo Pan-Americana
de Salude (OPAS), onde aproximadamente um terco dos casos de cancer poderiam
ser evitados, pois estdo relacionados com fatores ambientais, principalmente aqueles
relacionados com os habitos de vida, por isso ha a necessidade de que as pessoas sejam
informadas sobre esses fatores e orientadas para que realizem modificagbes no padrao
alimentar, como o consumo de alimentos com propriedades antioxidantes, tais como frutas
e hortalicas e mudancas no estilo de vida como a pratica de atividade fisica e controle do
peso corporal que podem contribuir na prevencao de alguns tipos de cancer (FRIEDRICH,
2008; FARIAS, 2010; SPINOLA et al, 2007).

A prevencdo do cancer engloba agbes realizadas para reduzir os riscos de
desenvolver estadoenca. Aprevencgédo primaria tem como objetivo impedir o desenvolvimento
do céncerpor meio da ado¢do de um modo de vida saudavel, tais como alimentacéo
adequada, pratica de atividade fisica e manutencao do peso corporal adequado. O objetivo
da prevencao secundaria do cancer é detectar e tratar doencas pré-malignas (por exemplo,

leséo causada pelo virus HPV ou presenca de po6lipos nas paredes do intestino) ou tumores
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malignos assintomaticos e na fase inicial. (INCA 2019)

A utilizagdo isolada de um Unico alimento néo é capaz de proteger contra o cancer,
mas acombinacéo adequada de determinados alimentos podem estimular o sistema imune
a combater as células cancerosas (INCA, 2008). O cancerde mama, prostata, colon, reto,
esOfago e estdbmago podem estar relacionadoscom dietas inadequadas, principalmente
aquelas com alto teor de agUcares, gordura saturada, colesterol, € um baixo consumo de
verduras, frutas, legumes e cereais (GAROFOLO et al., 2004; FORTES & NOVAES 2006;
INCA, 2008). E a prevengdo de varios tipos de cancer (boca, faringe, laringe, eséfago,
estdbmago, pulmao, pancreas e prostata) estd relacionada ao consumo diario de pelo
menos cinco por¢des de frutas, legumes e verduras que ingeridos de forma adequada e
regular podem contribuir para a redugéo de 5-12% dos casos de cancer, por serem ricos em
vitaminas e minerais que fortalecem o sistema imune e também s&o fontes de substancias
fitoquimicas que auxiliam na quimioprotecdo do organismo contra os efeitos genotoxicos
causados pelos agentes carcinogénicos (INCA 2008).

A atividade fisica tem efeitos variados na prevengcdo do céncer, sendo um
elemento de contraposicdo ao sedentarismo que & um fator de risco que predispbe
ao desenvolvimento do cancer. A pratica da atividade fisica ajuda no controle do peso
corporal, aumentando o bem-estar, a disposicdo para o trabalho e outras atividades
do cotidiano (PRADO, 2014). Além disso, elimina mais rapidamente as substancias
quimicas potencialmente carcinogénicas, e também reduz os niveis de insulina e de
alguns horménios que em niveis elevados estimulam o crescimento tumoral e também
promovem um aumento significativo no numero das células natural killer (NK) que
possuem importante papel na imunidade inata (INCA 2008; BORGES et al, 2013). As
mulheres que praticam atividade fisica regular apresentam uma reducéo de 20% a 40%
no risco para o desenvolvimento do cancer de mama e em relacéo ao cancer de pulméao
para ambos os sexos, a redugéo é de 30%(INCA, 2008).

A obesidade ocupa o segundo lugar como fator de risco evitavel para o
desenvolvimento do cancer, em primeiro lugar esta o tabagismo (WOLINET al., 2010). O
excesso de peso tem grande impacto nas taxas de morbidade e mortalidade dos paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, estando relacionado com o desenvolvimento de
doencas cronicas e de processos tumorigénicos (CRISTOVAO et al., 2011; BOWERS et al,
2015; DIAS et al., 2017; ROGERO & CALDER, 2018).

A nivelmundial, cerca de 30% da populagdo encontra-se com sobrepeso, € no
Brasil, quase metade da populag¢éo feminina apresenta sobrepeso, representando um fator
de risco para o cancer (CRISTOVAO et al., 2011; DIAS et al., 2017; ROGERO & CALDER,
2018).Evidéncias cientificas apontam forte associacdo entre obesidade e o aumento no
risco para o cancer de mama, endométrio, préstata, coélon, rins, vesicula, pancreas e
adenocarcinoma de es6fago (PEDROSO et al. 2005; GELONEZE & TAMBASCIA, 2006).

Normalmente, o desenvolvimento dos programas ou atividades de promocdo da
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saude esta concentrado em componentes educativos, primariamente relacionados com
riscos comportamentais, mas passiveis de mudancas e que pelo menos em parte, estariam
sob o controle dos préprios individuos. Por exemplo, o habito de fumar, a dieta, as atividades
fisicas, a direcao perigosa no transito (CZERESNIA, 2003).

Considerando que € de relevante importancia o fato da populagédo em geral ter a
oportunidade de conhecer e, quando possivel,modificar os fatores de risco relacionados
com o cancer. Diante do exposto, neste trabalho foram desenvolvidas estratégias junto a
um grupo de moradores da regido de Maring4d-PR com o intuito de conscientiz4-los sobre
a importancia dos habitos de vida saudavel, e identificagdo dos fatores de riscos para o
desenvolvimento do céncer.

MATERIAIS E METODOS

Neste trabalho foram desenvolvidas ag¢des educativas por meio de palestra com
a utilizagcdo de metodologias ativas de ensino-aprendizagem e com abordagem mais
descontraida por meio da introdugao de atividades ludicas e de dindmicas em grupo, mas
sem perder o carater cientifico e académico.

Durante as palestras foram utilizados equipamentos de multimidia, banners, folhetos
explicativos e modelos anatdbmicos para a demonstracdo do auto-exame de mama em
mulheres.

ApOs as palestras, pequenos grupos foram formados e como estratégia educativa foi
criada a roda de conversa com o intuito de discutir e esclarecer as duvidas sobre o cancer.

Um questionario desenvolvido pela Sociedade Americana de Céncer (ACS, 1988)
foi utilizado para a coleta de informagdes sobre o risco de desenvolvimento de algum tipo
de cancer em um determinado grupo de pessoas ou populacdo. O questionario utilizado foi
traduzido e adaptado dentro das caracteristicas da populacgéo brasileira por TONANI (2007)
e os tipos de cancer pesquisados foram: de mama, colo uterino, pulméo, célon e reto. O
questionario foi aplicado aleatoriamente junto a moradores que freqlientam as Unidades
Basicas de Saude (UBS), da regido de Maringa-PR. As respostas obtidas foram analisadas
conforme descrito por TONANI (2007) para obter os seguintes scores: baixo, médio e alto.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As acOes educativas e demais atividades foram realizadas com aproximadamente
500 moradores da regido de Maringa-PR, atendendo uma ampla faixa etaria (desde
criangas até idosos) com niveis de escolaridade e socio econdmico variaveis, estando
em concordancia com o descrito por CZERESNIA (2003), onde o desenvolvimento de
atividades favoraveis a saude pode ser aplicado em todas as etapas da vida. Para isso
€ imprescindivel que a divulgacéo de informagbes sobre educacdo e salde ocorram no
lar, na escola, no trabalho e em outros espacos coletivos, sendo necesséria a criagdo de
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ambientes favoraveis que possibilitem o acesso a informagéo, para que assim a populagédo
tome consciéncia dos riscos para a saude, e sintam-se motivados para mudan¢as nos
habitos de vida.

Conforme o preconizado acima, as atividades foram desenvolvidas junto a grupos
de moradores que foram reunidos em locais pertencentes a instituicbes religiosas,
associagdes de moradores, em academias para a pratica de atividade fisica, organizacéao
sem fins lucrativos, em empresas prestadoras de servicos ou de atividade comercial, em
escolas publicas, Unidades Basicas de Saude e também na comunidade universitaria
interna, envolvendo os alunos da Universidade Aberta a Terceira Idade (UNATI/UEM) e do
Colégio de Aplicacao (CAP-UEM).

Em todas as atividades foram realizadas abordagens mais acessiveis sobre o
assunto, e quando necessario, ocorreram adaptagcdes conforme as necessidades do publico
atendido, de acordo com a idade, nivel s6cio econdmico e cultural. Durante a abordagem
dos temas relacionados a prevencgéo do cancer, buscou-se expor 0os assuntos de maneira
simples e interativa, dando oportunidade para o esclarecimento de duvidas, principalmente
por meio das rodas de conversa, o que contribuiu com informacbes para a quebra de
preconceitos ou ideias pré-concebidas de que o cancer € uma fatalidade e incuravel.

Aimportancia da identificagcdodos fatores de risco também foi enfatizada, bem como
a adogéao de habitos de vida saudavel, como alimentacao nutritiva, a pratica de atividades
fisicas regulares, assim como reforcar o abandono de praticas como o tabagismo,
obesidade e a diminuicdo do consumo de alimentos industrializados,além de incentivar a
visita periddica as Unidades Basicas de Salde para a realizacdo dos exames preventivos.

Apo6s o desenvolvimento destas atividades, notou-se quea maioria dos participantes
é carente de conhecimento sobre o céancer, principalmente aqueles que estejam
fundamentados e embasados na literatura cientifica, sendo constatado que esta falta de
conhecimento geroumuitas duvidas e polémicas quanto a ado¢éo dos hébitos saudaveis e
prevencédo do cancer. No entanto, por meio das rodas de conversa foi possivel esclarecer
as davidas, minimizando as polémicas geradas e direcionando para a necessidade de
mudancas dos habitos de vida, bem como a identificagéo dos fatores de risco.

Verificou-se também que muitos participantes estado cientes da importancia das
campanhas Outubro Rosa e Novembro Azul. Estas campanhassao de extrema relevancia
para a diminuicdo dos casos de mortalidade decorrentes do cancer de mama e préstata
respectivamente. No entanto, trata-se de uma prevengéo secundaria do cancer baseada
em meétodos de rastreamento precoce, ou seja, estimula a populagdo a procurar centros
de salde para diagnostico precoce e dessa forma tem contribuido para a diminuicdo do
namero de mortes (INCA, 2019).

No entanto, as campanhas Outubro Rosa e Novembro Azul ndo promovem
mudancas dos hébitos da populacao e consequentemente ndo ocorre a diminuigéo da taxa

de incidéncia, ou seja, ndo esta sendo desenvolvida a prevengéo primaria que tem como
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objetivo impedir o desenvolvimento do céancer por meio da adogdo de um modo de vida
saudavel, tais como alimentacdo adequada, pratica de atividade fisica e manutencdo do
peso corporal adequado, conforme estabelecido pelo INCA (2019).

Estima-se que a alimentacao saudavel, informacgé&o nutricional, desenvolvimento de
atividade fisica, manutencéo do peso corporal adequado, determinagéo do percentual de
gordura corporal e reducao do consumo de bebidas alcoodlicas e cigarros sejam capazes
de reduzir em 28 a 70% o risco de desenvolvimento de algum tipo de cancer (INCA, 2019).

No inicio do més de margo de 2020, a Organiza¢do Mundial da Satde (OMS) declarou
que a Covid-19, doenca causada pelo corona virus denominado SARS-CoV-2, constituia-
se como pandemia, recomendando o isolamento e o distanciamento social como forma de
evitar a propagacgéo da infeccdo. Diante desta circunstancia, houve uma adaptagcéo das
atividades desenvolvidas, sendo realizados videos com temas relacionados a alimentacéo
saudavel e equilibrada visando a melhora da imunidade e qualidade de vida da populagéao
em geral. Os videos foram divulgados no site principal da Universidade Estadual de
Maringa - UEM, encaminhados aos alunos da UNATI-UEM (Universidade Aberta a Terceira
Idade) e distribuidos em vérios websites e redes sociais, tendo uma grande repercusséao
junto a populagdo em geral, pois estas informacgdes foram propagadas pelas redes sociais
e também foram divulgadas em telejornais e outros meios de comunicagéo.

O questionario desenvolvido pela Sociedade Americana de Cancer foi aplicado em
50 individuos moradores da regido de Maring4-PR, com o intuito de avaliar o habito de
vida e o risco de desenvolvimento do cancer. Este grupo foi composto por 32 mulheres e
18 homens. A idade minima dos participantes foi de 19 anos e a méxima foi de 84 anos. A
média foi de 50,04 anos. Nenhum entrevistado estava ou teve algum tipo de cancer, mas
72% dos entrevistados possuem um parente de primeiro grau (pai, mae, irmao/irma, tio/tia,
avos, filho/filha) com histérico de cancer.

Em relacdo ao risco de desenvolvimento do cancer de mama, 50% das mulheres
entrevistadas apresentaram baixo risco, enquanto que as demais apresentaram risco
moderado e nenhuma entrevistada apresentou risco alto, conforme Tabela 1.

Risco Baixo Moderado Alto Total
Tipo Ne % Ne % Ne % Ne %
Cérvico 30 100 30 100
Mama 16 50 16 50 32 100

Tabelal. Distribuicdo dos escores de risco de cancer cérvico e mama entre as mulheres:

Todas as mulheres afirmaram realizar mamografia regularmente, no entanto, muitas
entrevistadas ndo sabiam e ndo realizavam o autoexame de mama que apesar de ndo ser
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considerada uma técnica de rastreamento eficiente, ainda € um importante método para a
mulher conhecer melhor seu corpo, conseguindo identificar alteracbes na mama e assim
realizar uma consulta médica, ou buscar atendimento em uma Unidade Basica de Saude.

Com relagdo ao cancer de colo uterino, duas das entrevistadas foram submetidas
a histerectomia, e portanto, ndo participaram da entrevista, as demais apresentaram
risco baixo e nenhuma apresentou risco moderado ou alto, (tabela 1). Todas as mulheres
entrevistadas apresentaram exame de papanicolau atualizado e sem alteragbes, o que
serve de boa referéncia em relacdo a prevencéao deste tipo de cancer.

Quanto ao cancer de pulmao, todos os participantes do sexo masculino e feminino
participaram da entrevista e 92% apresentaram baixo risco, enquanto que 0s riscos
moderado e alto corresponderam a 4% cada, deve ser enfatizado que estes individuos

eram ex-tabagistas ou tabagistas ativos, conforme Tabela 2.

Risco Baixo Moderado Alto Total

Tipo Ne % Ne % Ne % Ne %
Célonfreto 14 28 32 64 4 8 50 100

Pulmao 46 92 2 4 2 4 50 100

Tabela 2. Distribuicdo dos escores de risco de cancer de c6lon e pulméo entre homens e
mulheres:

Em referéncia ao céancer de célon e reto, 28% do total de entrevistados
apresentaram baixo risco, enquanto 64% apresentaram risco moderado e 8% risco alto
para o desenvolvimento deste cancer. Os entrevistados que apresentaram risco moderado
e alto risco possuem histérico familiar de cancer ou a presenca de po6lipos intestinais, além
de apresentarem idade acima de 50 anos.

Neste trabalho também foram coletadas informacdes para a determinacgéo do indice
de massa corporal (IMC) dos entrevistados sendo constatado que 24% estavam dentro
do padrao de normalidade, 48% com sobrepeso, 20% obesidade grau | e 8% obesidade
grau Il. Estas informacdes sdo condizentes com o descrito por DIAS et al., 2017 e pelos
dados do relatorio Saude Brasil de 2009, divulgado pelo Ministério da Saude, revelou que
quase a metade dos brasileiros estdo acima do peso e a obesidade tem forte relagdo com
o desenvolvimento do cancer (INCA, 2008).

Além disso, o excesso de peso também estd diretamente relacionado ao
sedentarismo e a alimentagao rica em carboidratos simples, carnes vermelhas e gordura

que em conjunto podem predispor ao desenvolvimento de varios tipos cancer (GAROFOLO
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et al., 2004; FORTES& NOVAES 2006; INCA, 2008)

CONCLUSOES

De modo geral, pode-se observar, por meio das palestras e das rodas de conversa
que grande parte da populacdo participante dos eventos nédo possuia informacdo sobre
as formas de prevencdo priméaria do cancer, principalmente aquelas relacionadas a
alimentagéo. Verificou-se também que alguns tipos de cancer ainda apresentam riscos de
desenvolvimento no grupo de entrevistados, demonstrando a necessidade de continuar
informando a populacédo sobre prevengdo do céancer e mudanca nos habitos de vida,
principalmente aqueles relacionados com a alimentagdo adequada, pratica de atividade

fisica, e controle do excesso de peso.
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RESUMO: Os objetivos deste estudo foram
verificar se existe aumento nas taxas de
cesariana devido a indugéo do parto em pacientes
portadoras de Diabetes mellitus na gestacéo,
analisar a prevaléncia da patologia e caracterizar
as gestantes diabéticas atendidas no Hospital
Universitario de Santa Maria (HUSM). Fizeram
parte do estudo 3156 pacientes que realizaram
parto na instituicdo entre janeiro de 2017 e junho
de 2018, com revisao de prontuarios. Realizou-se
uma analise descritiva das variaveis e o teste do
Qui-quadrado, com nivel de significancia de 5%. A
prevaléncia de diabetes durante a gestagéo foi de
16,1%. A maioria das gestantes diabéticas eram
multiparas, realizaram pré-natal e apresentaram
maior numero de complica¢des gestacionais. Ao
nascimento, predominou o nascimento a termo
através de cesariana. Porém, ndo se confirmou
a hipbétese de que as cesarianas ocorreram apos
inducdes do parto malsucedidas, pois a maioria
foi indicada por iteratividade. A inducao do parto
em pacientes diabéticas ndo aumentou a taxa de
cesariana no servico.

PALAVRAS-CHAVE: Hiperglicemia gestacional.
Gravidez. Prevaléncia. Parto normal.

DIABETES MELLITUS IN PREGNANCY:
LABOR INDUCTION INCREASE
CESAREAN RATES?

ABSTRACT: The objectives of this study were
to verify if there is an increase in cesarean
section rates due to labor induction in patients
with Diabetes mellitus during pregnancy, to
analyze the prevalence of the pathology and to
characterize diabetic pregnant women treated at
Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM).
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The study included 3156 patients who delivered at the institution between January 2017 and
June 2018, with review of medical records. A descriptive analysis of the variables and the
Chi-square test were used, with a significance level of 5%. The prevalence of diabetes during
pregnancy was 16.1%. Most diabetic pregnant women were multiparous, received prenatal
care and had a higher number of gestational complications. At birth, full-term birth through
cesarean section predominated. However, the hypothesis that cesarean sections occurred
after unsuccessful labor inductions was not confirmed, as most were indicated by iterativity.
Newborns, when compared to non-diabetic mothers, had no higher rate of complications,
Neonatal Intensive Care Unit admissions and macrosomia. Induction of delivery in diabetic
patients did not increase the rate of cesarean delivery at the service.

KEYWORDS: Hyperglycemia gestational. Gestation. Prevalence. Cesarean. Normal delivery.

11 INTRODUGAO

Ha um fenébmeno comum em todo mundo, mas, principalmente no Brasil, que é
o aumento do numero de cesarianas. O Brasil € a segunda nagdo com maior nimero
de cesarianas, com 55%, ficando atras apenas da Republica Dominicana. Devido a sua
incidéncia e complicagbes, sdo consideradas um problema de salde publica no pais. O
Ministério da Saude vem intervindo com politicas para humanizar a assisténcia ao parto e
ao nascimento, priorizando a redugcdo do nUmero das mesmas'".

Além disso, hoje cerca de 463 milhdes de adultos apresentam Diabetes mellitus
(DM) em todo o mundo®. O DM e as complicagbes da doencga estdo entre as principais
causas de morte na maioria dos paises. A prevaléncia mundial de DM atingiu 9,3% e
no Brasil é 11,4%, ficando o pais entre as dez nagbes de maior prevaléncia mundial. O
principal fator de risco para o desenvolvimento de DM do tipo 2 e de sindrome metabdlica
€ 0 antecedente obstétrico de Diabetes Mellitus Gestacional (DMG). Portanto, apresentar
DMG é um importante problema de saude, além do risco desfechos perinatais adversos,
pelo aumento de doengas futuras'.

Os critérios e métodos de diagnéstico do DM na gestagcdo ndo sdo uniformes.
Atualmente, a glicemia de jejum maior ou igual a 92 mg/dL é considerada alterada. O DMG
€ diagnosticado com glicemia de jejum entre 92 mg/dL e 125 mg/dl na primeira consulta
pré-natal. Quando normal na primeira glicemia, realiza-se o teste de tolerancia oral a
glicose (TOTQG) pos ingesta de 75 g de glicose entre 24 e 28 semanas. O diagnéstico de
DMG se faz com 1 dos seguintes valores: glicemia de jejum maior ou igual a 92 mg/dl, apos
1 hora maior ou igual a 180 mg/dl ou ap6s 2 horas valores iguais ou superiores a 153 mg/dl.
Qualquer valor de glicemia de jejum maior ou igual a 126 mg/dl, tanto na primeira consulta
quanto no TOTG, confirma-se o diagnostico de DM prévio quando realizado no inicio da
gestacao'.

Este estudo visa identificar as pacientes portadoras de DM durante a gestagéo, que
tiveram seu parto induzido devido ao risco de complicagdes perinatais, incluindo 6bito fetal
em comparagao com gestantes sem DM que tiveram um parto no HUSM, com o objetivo
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de avaliar se ha um acréscimo do numero de cesarianas, devido a tal pratica. Também,
determinar a prevaléncia de DM nas gestantes atendidas em um hospital universitario de

atencao terciaria do sul do Brasil, analisando os desfechos gestacionais.

21 METODOS

Foi realizada analise quantitativa, transversal, do tipo descritivo exploratorio, dos
prontuarios de gestantes atendidas no Hospital Universitario de Santa Maria (HUSM), que
tiveram seus partos realizados entre janeiro de 2017 e junho de 2018.

Foram incluidas no estudo todas as gestantes diabéticas e nao diabéticas que
tiveram parto na instituicdo no periodo supracitado. Um total de 3156 prontuérios
foram selecionados para o estudo. Os dados foram coletados através de um protocolo
de pesquisa, que contempla as questdes relativas aos dados da gestante (racga, idade,
paridade, doengas prévias), do pré-natal (consultas, exames e complicagbes), do desfecho
gestacional (complicac¢des, via de nascimento).

Foi realizada analise descritiva das variaveis, sendo as variaveis quantitativas
descritas por média (xdesvio-padrao) valor minimo e maximo. Para as variaveis qualitativas
€ mostrada a percentagem e verificada associagdes pelo teste do Qui-quadrado, com nivel
de significancia de 5% (p<0,05). O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade
Federal de Santa Maria (CAAE: 593661116.5.0000.5346), em 14 de novembro de 2016.

31 RESULTADOS

O estudo contou com 3156 gestantes. Destas, 507 pacientes foram diagnosticadas
como diabéticas (16,1%), sendo 449 pacientes (88,6%) classificadas como DMG, 47
pacientes (9,3%) como diabéticas do tipo 2 e 7 pacientes (1,4%) como diabetes do tipo 1.

Avaliando-se as idades maternas entre as diabéticas, a média foi de 30,2 + 7,2 anos
(idade minima de 17 e maxima de 46 anos) e entre as néo diabéticas a média foi 26,4 +6,8
anos (idade minima de 13 e maxima de 45 anos).

Na Tabela 1 observa-se dados epidemiolégicos das gestantes e complicacdes
gestacionais. Os resultados que demonstraram significancia estatistica foram nimero de
gestacoes, realizagdo ou nao de pré-natal e nUmero de consultas realizadas, complicagcbes
gestacionais e presenca de hipertensdo arterial sistémica associada. Entre as gestantes
diabéticas, a maioria era multipara (77,7%, p=0,000) e realizou pré-natal (100%, p=0,000).
As pacientes diabéticas realizaram um nimero maior de consultas pré-natal, com 89,7%
comparecendo a mais de 6 consultas (p=0,000), e apresentaram um maior nimero de
complicagdes gestacionais (p=0,000). Nao houve aumento significativo na ocorréncia de
complicacdes de trabalho de parto ou complicagbes no puerpério quando comparadas
gestantes diabéticas com nao-diabéticas.
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Diabetes

Gestacgdes (n=3156) Sim (n=507) N&o (n=2649)
p —valor

N(%)**** n(%) n(%)
Raca
Branca 2026(64,2) 318 (66,0) 1708 (67,6)
Negra 484(15,3) 86 (17,8) 398 (15,7) 0,518
Mestica 499(15,8) 78 (16,2) 421 (16,7)
Hipertensao
Nao 2175 (68,9) 295 (58,2)(-) 1880 (71,0) (+) 0,000
Sim 981 (31,1) 212 (41,8) (+) 769 (29,0)(-)
Tabagismo
Nao 2538 (80,4) 412 (84,1) 2126 (82,9) 0,528
Sim 516 (16,3) 78 (15,9) 438 (17,0)
Numero de gestacdes
1 1059 (33,6) 113 (22,3)(-) 946 (35,7) (+) 0,000
Mais de 1 2097 (66,4) 394 (77,7) (+) 1703 (64,3) (-)
Idade Gestacional 1°Ultrassom
<37 544 (17,2) 91 (18,0) 453 (17,7) 0,871
=37 2524 (80,0) 415 (82,0) 2109 (82,3)
Realizou pré-natal
Nao 103 (3,3) 0 (0,0) (-) 103 (3,9) (+) 0,000
Sim 3054 (96,7) 507 (100,0) (+) 2546 (96,1) (-)
Numero de consultas
Menos de 6 472 (14,9) 46 (10,3) (-) 425 (18,7) (+) 0,000
6 ou mais 2249 (71,2) 402 (89,7) (+) 1847 (81,3) (-)
Complicagdes Gestacionais*®
Nao 710 (22,5) 0 (0,0) (-) 709 (26,8) (+) 0,000
Sim 2447 (77,5) 507 (100,0) (+) 1940 (73,2) (-)
Complicagoes Trabalho de
Parto™*
Nao 2663 (84,3) 437 (88,6) 2225 (85,8) 0,094
Sim 424 (13,4) 56 (11,4) 368 (14,2)
Complicagdes no Puerpério***
Nao 3048 (96,6) 487 (96,1) 2561 (96,7) 0,480
Sim 108 (3,4) 20 (3,9) 88 (3,3)

* Complicagdes Gestacionais como hipertenséao e infecgbes gestacionais.

** Complicagdes do trabalho de parto como hipertonia uterina, descolamento prematuro de

placenta e laceragdes durante o parto.

*** Complicagbes do Puerpério como hemorragias, hematoma de parede abdominal e

hematomas intra-abdominais.

**** Os totais ndo correspondem a 3156 e o percentual a 100% em fung¢éo de dados faltantes.

Teste do Qui-quadrado. p-valor = significancia se < 0,05.

Tabela 1 — Perfil epidemioldgico, dados do pré-natal e complicagbes das gestantes diabéticas e
nao diabéticas.

A Tabela 2 traz resultados sobre o tipo de trabalho de parto, a via de nascimento e

o numero de desfechos por parto vaginal ou cesariana. Em relagédo ao trabalho de parto,

foi observado entre as diabéticas uma menor porcentagem de trabalho de parto (TP)

espontaneo, sendo 28% em diabéticas e 47,9% em néo diabéticas (p=0000). Também
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observou-se associagdo entre inducéo de parto e diabetes, sendo 36,3% dos nascimentos
induzidos em diabéticas e 29,3% em nao-diabéticas (p=0,000). Entre as diabéticas, 35,7%
dos nascimentos ocorreram sem TP.

Diabetes
Gestacoes . =
Sim (n=507 N&o (n=2649

(n=3156) im ( ) ( ) p- valor

n(%)* n(%) n(%)
Trabalho de parto
(TP) 786 (24,9) 181 (35,7) (+) 605 (22,8) (-)
Sem TP 1410 (44,7) 142 (28,0) (-) 1268 (47,9) (+) 0,000
Espontaneo 960 (30,4) 184 (36,3) (+) 776 (29,3) ()
Induzido
Via de nascimento
Vaginal 1547 (49,0) 182 (36,0) (+) 1365 (51,5) (-) 0,000
Cesariana 1608 (51,0) 324 (64,0) (-) 1284 (48,5) (+)

* Os totais ndo correspondem a 3156 e o percentual a 100% em funcéo de dados faltantes.

Teste do Qui-quadrado. p-valor = significancia se < 0,05. Analise de residuos: (+) associagéo
significativa positiva, (-) associagao significativa negativa.

Tabela 2 — Tipo de trabalho de parto e via de nascimento das gestantes diabéticas e nao
diabéticas.

Foram verificadas altas taxas de cesarianas nos dois grupos, sendo maiores entre
gestantes portadoras de diabetes quando comparadas a gestantes nado-diabéticas (64%
nas gestantes diabéticas e 48,5% nas néo-diabéticas, p=0,000). As principais indica¢des
de cesariana nas diabéticas foram iteratividade (35,1%), situacéo fetal ndo tranquilizadora
(12,3%) e falha na inducéo (11,4%), e ndo diferiram de forma significativa em néo diabéticas
(Tabela 3).

Gestacdes com cesarianas (n=1610)

Diabetes
Sim (n=325) N&o (n=1285) p —valor
n(%) n(%)
Indicacdo cesariana
Falha na inducdo 37 (11,4) 154 (12,0)
Iteratividade 114 (35,1) 428 (33,3) 0,429
Situacao fetal ndo tranquilizadora 40 (12,3) 203 (15,8)
Outras 134 (41,2) 500 (38,9)

Teste do Qui-quadrado. p-valor = significancia se < 0,05.

Tabela 3- Indicagdes de cesarianas em diabéticas e ndo diabéticas.
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Quando comparadas as vias de nascimento nos dois grupos (Figura 1), observou-se
que nao houve aumento do niumero de cesarianas apos trabalho de parto, evidenciando
auséncia de aumento no nimero de indugdes de parto malsucedidas. Entre as pacientes
diabéticas, foi observado um numero aumentado de cesarianas sem trabalho de parto

antecedido, seja espontaneo ou induzido (Figura 1).

0.45
04
0.35
0.3
0.25

B Com diabetes
0.2

Percentual

Sem diabetes
0.15

0.1
0.05

vaginal sem Vaginal com Cesaria sem Cesaria com
episio episio trabalho de trabalho de
parto parto

Figura 1 — Via de nascimento das gestantes diabéticas e ndo-diabéticas.
Foi realizada analise individual do grupo de pacientes que teve o parto induzido. A

ocorréncia de cesariana, indicando falha na indugéo de parto vaginal, foi de 39,1% entre as
gestantes diabéticas e 37,8% entre as ndo-diabéticas (Tabela 4).

Tipo de parto Diabetes p-valor
Sim Nao
Vaginal 112(60,9) 486 (62,2)
0,733
Cesariana 72 (39,1) 295 (37,8)

Teste do Qui-quadrado. p-valor = significancia se < 0,05.
Tabela 4- Via de parto das indugdes de parto nas pacientes diabéticas e ndo diabéticas.
Em relacdo ao tratamento, 47,34% das pacientes teve necessidade de instituir

terapia farmacolédgica com insulina ou metformina. Entre as que fizeram uso de farmacos,

79,58% utilizou a insulina como medicagao.
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41 DISCUSSAO

O principal questionamento do estudo obteve a resposta de que as pacientes
portadoras de DM na gestacéo tiveram uma maior taxa de cesariana quando comparada a
nao diabéticas, porém, tal resultado esté associado a iteratividade e ndo a falha de inducéo.
A maioria das cesarianas ocorreu sem tentativa de inducéo do parto, ou seja, ndo houve
numero aumentado de indugdes de parto malsucedidas.

Esse dado corrobora com a ideia de que para termos dados mais especificos sobre
o desfecho de cesarianas em pacientes submetidas a indugéo devido a DMG, precisamos
mudar o atual cenario de alta taxa de cesarianas eletivas em nosso servigco e em todo pais,
sobretudo a primeira cesariana para diminuir a iteratividade, uma vez que, cicatriz uterina
prévia dificulta o sucesso e as opgdes da indugéo?.

Estudos prévios mostravam que gestantes com DMG se beneficiavam com indugéo
do parto a termo para reduzir as taxas de macrossomia e complica¢des relacionadas’®.
Desta forma, era recomendado antecipar o parto com 39 semanas de idade gestacional
(IG), devido aos riscos materno-fetais decorrentes do diabetes'®. Conduta esta que era
adotada na época de realizagcdo do estudo no nosso servico. Entretanto, esta conduta pode
elevar os indices de cesarianas devido a fatores, tais como, imaturidade cervical e distocia
de progressao. Por ser um procedimento cirurgico, gera custos e pode colocar a mée e o
feto em situagéo de risco*.

A interrupcdo programada da gestacdo em pacientes diabéticas vem sendo
questionada, uma vez que recente revisao Cochrane mostra que os dados disponiveis ndo
sé@o de alta qualidade e ndo tém poder para demonstrar beneficios ou danos na indugcéo
do parto de gestante diabética gestacional entre 37 e 40 semanas®. A conclusdo desta
revisdo €& que ha necessidade de estudos de alta qualidade que avaliem a eficacia do
parto planejado em gestagbes a termo ou proximo ao termo em mulheres com diabetes
gestacional em comparagdo com uma abordagem expectante. Assim, a decisdo pelo
nascimento via cesariana deve ser tomada pelo médico, baseada em evidéncias e
relacionada as condicdes fetais e as maternas’.

Conforme recomendagdes da Sociedade Brasileira de Diabetes em 2018, em relacédo
ao momento do parto, as pacientes com DMG e com satisfatério controle glicémico com
dieta e atividade fisica e com adequado crescimento fetal, poderdo esperar até 40 semanas
de idade gestacional para resolugcdo da gestacédo'™, aumentando as chances de entrar
espontaneamente em TP. Ja as pacientes com DM prévio, mau controle (independente
do uso de insulina), polidramnia, macrossomia, DM insulinodependente ou em uso de
metformina com bom controle e adequado crescimento fetal ou se existir associacdo a
hipertensao arterial deverao ter antecipacéo do nascimento para reduzir 0s riscos materno-
fetais'.

Segundo Vitner's, a indugéo do trabalho de parto em maes com DMG a termo néo
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modificou a taxa de cesarianas e pode estar associada a aumento da mesma nas pacientes
primigestas com 38 semanas.

Sabemos que a indugéo do trabalho de parto ndo é isenta de riscos. As complica¢des
citadas séo risco de ruptura uterina, infecgcéo intracavitaria, prolapso de cordao umbilical,
prematuridade iatrogénica, sofrimento ou morte fetal e falha de indugéo. A ruptura uterina
também é relatada em pacientes que ndo tem cesariana prévia. O American College of
Obstetricians and Gynecologists' orienta que a inducao seja realizada apenas em pacientes
com idade gestacional confirmada por ultrassonografia precoce, entre 13 e 20 semanas de
idade gestacional para evitar prematuridade iatrogénica.

Deve ser levado em consideragdo o fato de o estudo ter sido desenvolvido com
dados de gestantes atendidas em um hospital de referéncia para gestagoes de alto risco, o
que representa uma limitacédo do estudo.

Em relacdo a outros resultados obtidos pelo estudo, o nimero de pacientes
portadoras de diabetes na gestagéo € inferior a dados mundiais. O nimero de pacientes
portadoras de DMG chega a 37,7%, com média mundial de 16,2%38. A idade materna e a
multiparidade encontradas em gestantes diabéticas confirmam dados da literatura de que a
idade avancada e maior numero de filhos estdo associados a DM na gestagao®®.

Sobre o tratamento farmacolédgico, na época da coleta de dados era utilizado o
tratamento com insulina na maioria das gestantes, mas estudos recentes mostram
vantagens com o uso da metformina como primeira escolha para o tratamento de DM na
gestacdo, uma vez que os RNs de maes que usaram hipoglicemiante oral teriam o peso
adequado para a IG, diferente das maes que usaram insulina e tiverem maior nUmero de
RNs macrossémicos’.

Alguns itens sabidamente relacionados ao DM na gestacdo ndo apresentaram
relacdo nas pacientes estudadas, por exemplo, a presenca de DM na gestacdo néo
apresentou associa¢gdo com HAS gestacional.

Em relagédo a raca o Brasil € um pais de grande imigragéo europeia e, a0 mesmo
tempo, é um dos paises com maior populacdo negra fora da Africa. A unido do branco
com negras e indias € uma marca da formagéo étnica do Brasil. O estudo ndo encontrou
associagao entre DM e racga talvez pela grande miscigenagao existente entre as racas no
pais'.

Pelos motivos expostos é importante o adequado controle glicémico durante a
gestacao, que é alcangado com um pré-natal de qualidade.

Considerando as possiveis interferéncias do diabetes na gestagéo, tanto para méae
quanto para o RN, o presente estudo buscou identificar aumento nas taxas de cesariana
devido a indugdo do parto, além da prevaléncia da doenca e caracteristicas das pacientes
acometidas e RNs. Foi comprovado o aumento de cesarianas entre as diabéticas,
porém esse aumento nao foi devido as antecipagbes do parto através de indugéo mas,
principalmente, por iteratividade.
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Ainda necessitamos de mais estudos que correlacionem a indugdo de parto como
um fator de aumento ou até de diminuicao de cesarianas, esta que é um problema de saude
publica no brasil devido as altas taxas.

Existem muitos progressos em relacdo ao acompanhamento e prevencdo de
desfechos desfavoraveis em gestacdes de portadoras de DM, mas é necessario adequar
a realidade téo particular em que vivemos as referéncias mundiais para definir o momento

ideal do nascimento de filhos de mées diabéticas.
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(DF). As manifestagbes mais comuns nesses pacientes sdo: crise de oclusdo vascular,
crise aplastica, o sequestro esplénico, a sindrome toracica aguda e as crises algicas. Tais
manifestagdes clinicas devem ser cuidadosamente analisadas pelos enfermeiros, objetivando
a elaboragéo de um eximio plano de assisténcia. O presente estudo descreve os principais
diagndsticos de enfermagem na assisténcia ao paciente infantil com anemia falciforme. Trata-
se de uma revisdo integrativa da literatura realizada no portal de dados BVS, associada a
Taxonomia NANDA Internacional 2018-2020, em setembro de 2020, sendo os descritores:
Crianca; Anemia Falciforme e Assisténcia de Enfermagem. Os critérios de inclusédo foram
estudos publicados nos ultimos 10 anos, nos idiomas portugués, inglés e espanhol, que
dispunham do texto na integra. 11 artigos foram selecionados para analise completa. Os
principais diagnosticos que puderam ser aferidos foram: Dor Aguda, Perfuséo Tissular
Periférica Ineficaz, Padrao Respiratério Ineficaz, e seus os respectivos fatores associados:
Agente Biologico Lesivo, Conhecimento Insuficiente sobre o Processo da Doenca e Dor.
No que se refere as crises algicas, a principal caracteristica definidora foi: Autorrelato da
Intensidade usando a Escala Padronizada da Dor e Expresséo Facial da Dor. Com relagédo
a diminuicdo da perfuséo tissular, as caracteristicas definidoras mais recorrentes foram:
Alteracéo na Funcao Motora, Dor em Extremidade e o Edema. E quanto ao Padrao Respiratorio
Ineficaz, o Batimento de Asa do Nariz e a Dispneia foram as caracteristicas mais frequentes.
Também foi possivel encontrar os diagnosticos de risco: Risco de Infeccéo relacionada a
Conhecimento Insuficiente para Evitar Exposicao a Patdgeno e Risco de Desenvolvimento
Atrasado Relacionado a Distlrbio Genético. A acuracia do enfermeiro leva a definicdo de
seus diagnésticos, o que contribui para implementar uma assisténcia resolutiva e eficiente ao
paciente e a sua familia.

PALAVRAS-CHAVE: Assisténcia de Enfermagem, Anemia Falciforme, Diagnéstico de
Enfermagem.

NURSING DIAGNOSIS IN ASSISTANCE TO CHILDREN WITH SICKLE-DISEASE:
INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: It is estimated that in Brazil there are about 60 thousand people with sickle cell
disease (DF). The most common manifestations in these patients are: vascular occlusion
crisis, aplastic crisis, splenic sequestration, acute chest syndrome and pain crises. Such
clinical manifestations must be carefully analyzed by nurses, aiming at the elaboration of an
excellent assistance plan. The present study describes the main nursing diagnoses in the
care of children with sickle cell anemia. This is an integrative literature review carried out
on the VHL data portal, associated with the NANDA International Taxonomy 2018-2020, in
September 2020, with the following keywords: Child; Sickle Cell Anemia and Nursing Care.
The inclusion criteria were studies published in the last 10 years, in Portuguese, English and
Spanish, which had the full text. 11 articles were selected for complete analysis. The main
diagnoses that could be assessed were: Acute Pain, Ineffective Peripheral Tissue Perfusion,
Ineffective Breathing Pattern, and their respective associated factors: Injurious Biological
Agent, Insufficient Knowledge about the Disease Process and Pain. With regard to pain
crises, the main defining characteristic was: Self-Report of Intensity using the Standardized
Pain Scale and Facial Expression of Pain. Regarding the decrease in tissue perfusion, the
most recurrent defining characteristics were: Change in Motor Function, Pain in Extremity
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and Edema. As for the ineffective breathing pattern, the flapping of the nose and dyspnea
were the most frequent characteristics. It was also possible to find the risk diagnoses: Risk of
Infection related to Insufficient Knowledge to Avoid Exposure to Pathogen and Risk of Delayed
Development Related to Genetic Disorder. The nurses’ accuracy leads to the definition of
their diagnoses, which contributes to implementing a resolutive and efficient assistance to the
patient and his family.

KEYWORDS: Nursing Care, Sickle Cell, Nursing Diagnosis.

11 INTRODUGAO

A anemia falciforme €& uma doenca genética de transmissdo hereditaria
caracterizada pela produg¢do de um tipo de hemoglobina chamada hemoglobina S. Esse
tipo de hemoglobina, diferente da hemoglobina comum (hemoglobina A), rompe-se com
maior facilidade e ndo exerce fungéo satisfatéria na oxigenagéo do corpo, causando uma
anemia que ndo se compensa através de alimentagcdo nem suplementacao de ferro. As
pessoas que apresentam essa anomalia, possuem hemécias em formato de foice que
tem dificuldade para circular na corrente sanguinea e podem causar obstru¢édo vascular.
(MINISTERIO DA SAUDE, 2014)

No Brasil, a anemia falciforme é a doenca hereditaria monogénica mais comum,
acometendo de 20 a 30 mil pessoas, especialmente no norte e nordeste do pais (CARVALHO
et al., 2020). Os agravos da doenca em criangcas menores de 5 anos s&o maiores do que
os agravos causados pela dengue e pela AIDS (DATASUS, 2005). A doenga se manifesta
a partir do primeiro ano com elevada letalidade na popula¢do mais jovem. (ALVES, 1996)

As manifestagdes clinicas da anemia falciforme apresentam-se de forma muito
variavel, isto &€, pode se manifestar de forma assintomatica ou até mesmo se tornar
potencialmente fatal (FERREIRA; GOUVEA, 2018). Dentre as manifestacdes, as mais
comuns sao as crises vaso oclusivas e crises dolorosas, podendo também se instalar
complicagbes como a Sindrome Toracica Aguda (STA), infeccbes, sequestro esplénico,
priapismo, acidente vascular cerebral, crise apléstica, além de danos aos érgéos vitais,
ocasionando alteragdes de funcionalidade (SOUZA et al., 2016).

A doencga pode ser diagnosticada precocemente através do exame de triagem
neonatal (teste do pezinho), que deve ser realizado preferencialmente entre o 3° e 5°
dia de vida, ndo devendo ultrapassar o 30° dia. Quando o diagnéstico ndo ocorre pela
triagem neonatal, 0 mesmo é estabelecido por meio dos primeiros sintomas manifestos em
alguns meses ap6s o nascimento, como irritabilidade, febre moderada, anemia hemolitica,
dactilite, infeccbes ou esplenomegalia. Neste contexto, tem importancia fundamental a
deteccao precoce da doenga, a fim de iniciar o tratamento o quanto antes, evitando o
desenvolvimento e agravamento de complicagdes (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

O presente estudo tem por objetivo descrever as principais manifestagcoes clinicas
da doenca falciforme, apontadas pela literatura, paralelamente a isso os autores do estudo
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fizeram um levantamento dos diagnosticos de enfermagem com a aplicagdo da NANDA -

Internacional, que se alinhavam com esses achados da literatura.

21 METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisao integrativa de literatura, Tendo como pergunta
norteadora: Quais os principais diagnosticos de enfermagem podem ser estabelecidos
na assisténcia ao paciente infantil, com anemia falciforme? A revisdo integrativa é um
delineamento que congrega a analise de estudos com distintas metodologias, permitindo
avaliar os conhecimentos cientificos produzidos referente a uma tematica escolhida
(SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

As etapas seguidas nesta revisdo foram as seguintes: identificacdo da questédo
norteadora; definicao dos critérios de inclusédo e exclusdo dos artigos; selecao dos estudos
da revisao; avaliacao dos estudos; interpretacé@o dos resultados e apresentacéo da reviséo.

Para o levantamento dos dados na literatura, as buscas nas bases de dados foram
realizadas em setembro de 2020, pela Biblioteca Virtual de Saude (BVS). Ao passo em que
se associou os achados com a Taxonomia NANDA -Internacional.

Foram utilizadas as seguintes combinacdes de descritores: “Crianca” AND
“Anemia Falciforme” AND “Assisténcia de Enfermagem”. Os mesmos estédo presentes nos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS).

Os critérios de inclusdo adotados foram estudos publicados nos ultimos 10 anos,
disponiveis nos idiomas portugués, inglés ou espanhol, e que dispunham do texto na
integra. Foram excluidos os trabalhos cientificos que néo respondiam a pergunta norteadora
proposta e os artigos cujo titulo ndo compreendia nenhum dos descritores utilizados na
busca.

Para a coleta dos dados nos artigos, foi elaborado um instrumento contendo as
seguintes informacgdes: autor(es), ano de publicacéo, periddico, titulo e pais do estudo e as
manifestacdes clinicas relatadas.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Quando utilizados os descritores Crianca AND Anemia Falciforme AND Assisténcia
de Enfermagem, citados na chave de busca, como resultado foram obtidos um total de 15
artigos. Apos analise de cada titulo e resumo, apenas um trabalho foi excluido por estar em
duplicata e trés ndo apresentaram relagcdo com o tema. Dessa forma, como resultado da
andlise final, 11 artigos foram mantidos para leitura na integra. Quanto aos paises de sua
publicacéo, os artigos derivaram dos Estados Unidos da América, Brasil, Gana e Albania,
conforme o quadro a seguir:
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Pais de publicacao

Numero de artigos

Estados Unidos da América 6
Brasil 3
Gana 1
Albéania 1

Quadro 1. Relagédo dos artigos selecionados e relacionados com o tema, por pais de

publicacao.

Nota-se que a maior parte desses paises tém uma composicéo étnica e racial de

individuos afrodescendentes muito significativa. E isso pode sugerir elevadas taxas de
prevaléncia da DF na janela epidemiolégica dos mesmos (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).
O que motivaria maior interesse por pesquisas no contexto desta problematica.

JULIAO, AMORIM,
COELHO, 2018

enfermeiro.

Autor/ano Peridédico Titulo Pais do estudo Manifestacoes
e complicacoes
clinicas
BARRITEAU, Pediatric Blood & | A patient-centered Estados Unidos Febre, infecgbes,
MURDOCH, Cancer medical home model da América isquemia.
GALLAGHER, for comprehensive
THOMPSON, sickle cell care in
ALEXIS, 2020 infants and young
children.
CAMPELO, Revista Brasileira | A dor da crianca com Brasil Episodios dolorosos,
OLIVEIRA, de Enfermagem doenca falciforme: sindrome tor4cica
MAGALHAES, abordagem do aguda, crise aplastica.

BURKE, SUSAN, Journal of The Use of Wireless Estados Unidos Dor acompanhada
2018 Pediatric Nursing | Technology for da América de sequelas como
Symptom Management debilitacdo, que levam
in Adolescents With a frequéncia escolar
Sickle Cell Disease. diminuida.
OLIVEIRA, Investigacion Avaliagéo de familias Brasil A sobrecarga diaria
GESTEIRA, en enfermeria: de criancas com somada ao apoio
RODARTE, COSTA, | imageny doenga falciforme insuficiente dos
AMARAL, SANTOS, | desarrollo servicos de salde
2018 levam as familias
de criancas com
DF a evidenciarem
dificuldades de
enfrentamento as
intercorréncias e crises
clinicas
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https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-32277797

PHILLIPS, BOYD,

Nursing for

Perinatal and Neonatal

Estados unidos

Crises da doenca

2017 Women'’s Health Implications of Sickle da América falciforme,
Cell Disease. desidratagéo e danos
emocionais.
BRASIL. Biblioteca Virtual Sintese de evidéncias Brasil Crise vaso-oclusiva,
MINISTERIO DA em Salde do para politicas de isquemia, crises
SAUDE, 2016 Ministério da saude: melhorando algicas, sequestro
Saude o cuidado de esplénico, necroses,
adolescentes com disfuncdes, danos
doenca falciforme permanentes em
tecidos e 6rgaos, além
de hemodlise cronica.
YAWSON, ABUOSI, | African health Non-communicable Gana Desidratacéo, dor

pediatric oncology
nursing

Pediatric Patients With
Sickle Cell Disease:
What Nurses Need to
Know.

da América

BADASU, ATOBRA, | sciences diseases among associada a crise
ADZEI, ANARFI, children in Ghana: falcémica, dispneia,
2016 health and social dificuldade de
concerns of parent/ enfrentamento
caregivers. e limitacdo da
autonomia.
REES, 2016 Journal of Hydroxyurea in Estados Unidos Sindrome Mao-Pé,

edema, isquemia,
Crises algicas e
dispneia, atraso no
desenvolvimento.

BRYANT, PORTER,
SOBOTA, 2015

Journal of
pediatric oncology
nursing

APHON/ASPHO
Policy Statement
for the Transition of
Patients With Sickle
Cell Disease From
Pediatric to Adult

Estados Unidos
da América

Atraso no crescimento
e desenvolvimento,
infeccoes recorrentes,
comprometimento da
autonomia.

Health Care.
CREARY, BMC research Hydroxyurea therapy Estados Unidos Anemias, baixa
ZICKMUND, ROSS, | notes for children with da América perfuséao tecidual,
KRISHNAMURTI, sickle cell disease: hemolise, edema,
BOGEN, 2015 describing how crises algicas e
caregivers make this sindrome mao-pé,
decision. risco de infecgbes
como tuberculose e
meningite.
WILLIAMS, Journal of Patient-centered Albania Processo de vaso-
SMITH, OSBORN, pediatric approach to designing oclusao, dores
BEMRICH- hematology / sickle cell transition articulares, dactilite,
STOLZ, HILLIARD, oncology education. asplenia funcional.
HOWARD,
LEBENSBURGUER,
2015

Quadro 2. Relagao dos artigos selecionados na base de dados BVS, segundo manifestacdes
clinicas da Doenca Falciforme (DF). 2015-2020

Os principais diagnésticos de enfermagem que puderam ser aferidos, quando

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina

Capitulo 12



https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-29223211
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-29223211
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-29223211
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1680-6905&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1680-6905&lang=pt
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-27605953
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1043-4542&lang=pt
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26464507
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1756-0500&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1756-0500&lang=pt
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-26303306
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1077-4114&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1077-4114&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1077-4114&lang=pt
http://portal.revistas.bvs.br/index.php?issn=1077-4114&lang=pt
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-24807007
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-24807007
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-24807007
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/resource/pt/mdl-24807007

comparados os achados provenientes das andlises da literatura consultada com as
proposicbes da taxonomia NANDA-I, foram: Dor Aguda, Perfusdo Tissular Periférica
Ineficaz e Padrao Respiratério Ineficaz, e seus os respectivos fatores associados: Agente
Biologico Lesivo, Conhecimento Insuficiente sobre o Processo da Doenga e Dor.

A dor é considerada o quinto sinal vital, e por se tratar de um sinal subjetivo, os
servicos de saude devem encorajar seus profissionais a investigar este sinal com o objetivo
de identificar um sofrimento que muitas vezes pode ser amenizado (CAMPELO, 2018).
Do ponto de vista da DF, as crises algicas podem fazer parte da rotina da crianca e é
extremamente relevante estimar sua propor¢céo e minimiza-la. Quando a crianca ja possui
a habilidade da comunicagéao verbal, ela relata sua queixa dolorosa com o auxilio da escala
padronizada da dor para definir sua intensidade (KIKUCHI, 2007).

No caso de criangas menores que nao utilizam de recursos verbais, o choro, o
desconforto, a irritacdo, a inquietacao e as expressdes de sofrimento foram constatadas
como principais exemplos de manifesta¢gdes comportamentais utilizadas para identificar
e mensurar a dor (CAMPELO,2018; BURKE, 2018). A partir disso, & possivel avaliar a
necessidade de administracdo medicamentosa durante as crises ocasionadas pela DF. A
literatura enfatiza a atuagéo do enfermeiro no manejo da dor da crianca com DF (PHILLIPS,
2017). Diante disso, a principal caracteristica definidora encontrada foi o Autorrelato da
Intensidade usando a escala padronizada da dor e Expresséo Facial da Dor.

Com relagdo a diminuigéo da perfuséo tissular, as caracteristicas definidoras mais
recorrentes foram: Alterag@o na Fungao Motora, Dor em Extremidade e o Edema. O que se
justifica através da alteracdo da viscosidade do sangue e das oclusbes da microcirculacéo,
quando ocorre a aglutinacao das células falciformes dentro dos vasos sanguineos. Sendo
inclusive comum observar a sindrome mao-pé e edema de membros, o que também
ocasiona dor e limitagao funcional (REES, 2016).

Vale também ressaltar que as crises graves podem ser minimizadas e prevenidas,
sobretudo, quando os familiares e cuidadores sdo bem orientados com relagéo aos cuidados
béasicos. Questdes como hidrata¢édo, boa qualidade de sono e diminuigdo da exposigcéo aos
estressores podem contribuir para a redugéo acentuada de ocorréncias de polimerizacéo e
da falcizagéo, e por consequéncia de crises importantes que diminuem a perfusao tecidual.
Por isso mesmo € necessario democratizar o acesso a informagéo por parte das familias e
cuidadores (ARAUJO, 2010).

E quanto ao Padréao Respiratorio Ineficaz, o Batimento de Asa do Nariz e a Dispneia
foram as caracteristicas definidoras mais frequentes, o que se da pelo comprometimento
respiratério relacionado a infecgbes pulmonares, dor e a taquidispnéia, eventos que
corroboram com os achados ja descritos em outras pesquisas (FONSECA, 2011; HOWARD,
2015).

Também foi possivel encontrar os diagnésticos de risco: Risco de Infeccéo

relacionada a Conhecimento Insuficiente para Evitar Exposicdo a Patdégeno e Risco de
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Desenvolvimento Atrasado Relacionado a Disturbio Genético.

Sabe-se que, muitas vezes, o esclarecimento e o acesso a informacdo que é
disponibilizado aos portadores de DF ou aos seus cuidadores costumam ser insuficientes,
inclusive sendo essa barreira frequentemente mencionada por essa populagdo como
desvio que compromete a qualidade de vida e favorece a exposicao a riscos secundarios
(BRYANT, 2015; WILLIAMS, 2015; OLIVEIRA, 2018).

A infecdo, por exemplo, costuma ser um dos desfechos mais comuns, associado a
pneumonias e meningites. Também deve ser ressaltada a relacao dessa manifestacdo com
a diminuig&o ou auséncia da fungéo do baco, responsavel, entre outras fungdes, a favorecer
a defesa do organismo. Inclusive, as crises decorrentes da DF podem levar ao sequestro
esplénico, uma complicagdo grave que pde em risco a vida de criangas e adolescentes
portadores da doenga (ARAUJO, 2010; BARRITEAU, 2020).

Por isso o letramento em salde deve ser uma prioridade ao longo de todo o
acompanhamento clinico ofertado. Porque contribui como fator de protecéo para evitar
danos graves e irreversiveis (YAWSON, 2016; OLIVEIRA, 2018).

Um outro problema manifestado por esses individuos é o atraso no crescimento e
desenvolvimento. O que leva inclusive a repercussdo na qualidade de vida, autonomia e
autoestima, sobretudo na pré-adolescéncia (BARRETO, 2011; BRYANT, 2015). Sendo em
circunstancias como essa, 0 amparo psicoloégico e o apoio emocional indiscutivelmente
relevantes.

Por apresentar efeitos sistémicos, podendo alcancar consideravel gravidade e
riscos importantes € necessario que a equipe multidisciplinar da atencéo priméria atue de
forma incisiva para determinar o plano de cuidados, o acompanhamento ao longo da vida
do paciente, as estratégias de promocao e oferta de orientacdes que visem: autocuidado,
prevencéo de eventos deletérios, crises e favorecer a redugéo de danos. Nesse contexto o
enfermeiro assume protagonismo, no sentido de que através do seu processo de trabalho
e da Sistematizacao da Assisténcia de Enfermagem (SAE), consolidada na definicdo de
seus diagnosticos privativos e na prescri¢cao de intervencgdes, contribui para resolucéo de
problemas e para o beneficio do paciente e de seus cuidadores.

E notavel diante de tudo isso, a relevancia do processo desse profissional
na assisténcia ao paciente pediatrico acometido pela doencga falciforme. E sendo
o conhecimento clinico, a acurdcia na observagdo e andlise dos sinais, sintomas e
manifestacdes especificas e, também, o dominio do saber cientifico, indispensaveis a sua
atividade. Tudo isso favorece as tomadas de decisGes que conduzem o tratamento e o
acompanhamento do paciente, com vista a reduzir e prevenir as crises graves. Mas também
para a identificacdo precoce de sinais de risco, o que do ponto de vista do enfermeiro
também inclui além dos diagnésticos reais, também os diagnosticos potenciais, como os
de risco.
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41 CONCLUSAO

Os principais diagnésticos de enfermagem que foram aplicados ao paciente
com doenca falciforme do ponto de vista das manifestagdes clinicas encontradas nesta
revisdo foram: Dor Aguda (Dominio 12 - Conforto), Perfusdo Tissular Periférica Ineficaz
e Padréo Respiratério Ineficaz (Dominio 4 - Atividade/Repouso). Ressalta-se ainda que:
Agente Biologico Lesivo, Conhecimento Insuficiente sobre o Processo da Doenca e Dor,
configuraram-se como os principais fatores relacionados, embora diante da pesquisa
realizada parece haver uma necessidade de que, futuramente sejam propostos outros
fatores relacionados para alguns diagnésticos aqui registrados que se adequem mais
precisamente a casos de anemia falciforme, sobretudo, do ponto de vista clinico e
fisiopatolégico, e também de suas condigbes associadas.

Uma vez compreendendo a complexidade das apresentacdes da DF na infancia, fica
evidente que apenas um olhar holistico que perpassa por todo o contexto biopsicossocial
poderd assegurar ao paciente ou até mesmo aos seus cuidadores o direito de uma
assisténcia clinica integral, eficaz e resolutiva amparada pelos direitos de acessar um bom
sistema de saude, que Ihe séo inerentes.
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RESUMO: Sabe-se que a melatonina exerce
influéncia sobre uma série de fungdes do
organismo de animais, dentre as quais se
destaca o controle do ciclo-circadiano e sono.
Vista a intima relacdo entre a depressdo e
disturbios de sono, esse estudo propOs estudar
possiveis efeitos anti-depressivos decorrentes
do uso de melatonina exégena no modelo
de comportamento depressivo induzido por
abstinéncia alcdolica em camundongos. Nesse
modelo, os animais foram primeiramente tratados
com etanol (1,00g/Kg) durante 14 dias, e expostos
a um periodo de 5 dias de abstinéncia, visando
provocar o surgimento de sintomas depressivos.
Feito isso, os camundongos foram testados
em Teste de Nado Forcado (TNF), Teste de
Suspenséao pela Cauda (TSC) e Teste de Campo
Aberto (TCA) para avaliacdo de comportamento
depressivo. Posteriormente, 0s mesmos animais
foram tratados com melatonina (10mg/Kg) e
submetidos aos mesmos testes, buscando
evidéncias de melhora do comportamento
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depressivo. Os animais testados em TNF e TCA obtiveram resultados significativos apos o
tratamento com a melatonina, indicando possivel relagcdo entre a substancia e a melhoria dos
sintomas depressivos, ao passo que os resultados obtidos no TSC nédo foram conclusivos
nesse sentido. Em conclusdo, os resultados indicam que é bastante plausivel que a
melatonina possa ter um potencial uso terapéutico no tratamento da depressao, embora
isso ainda n&do possa ser afirmado com certeza. E necessario que mais estudos acerca das
propriedades, dindmica e papel desse hormdnio sejam desenvolvidos, visto que este exerce
influéncia ainda néo totalmente compreendida sobre diversas fungbes do organismo.
PALAVRAS-CHAVE: Melatonina; depressao; alcool; camundongo; abstinéncia.

EFFECT OF MELATONIN TREATMENT ON ALCOHOL ABSTINENCE INDUCED
DEPRESSION MODEL

ABSTRACT: It is known that melatonin influences many organic functions of animals,
especially the control of circadian cycle and sleep. Considering the correlation between
depression and sleep disorders, this study aims to evaluate possible anti-depressive effects
resulting from the exogenous use of melatonin, through alcohol abstinence induced depression
model in mice. In this model, initially the animals were treated with ethanol (1,00g/Kg) over
14 days, then exposed to 5 days of abstinence, to stimulate depressive symptoms. After this
period, the mice were tested on Forced Swim Test, Tail Suspension Test, and Open Field
Test for the evaluation of depressive behavior. Posteriorly, the same animals were treated
with melatonin (10mg/kg) and subjected to the same tests, in a search for evidence of an
improvement of depressive behavior. The melatonin-treated mice obtained significant results
in the Forced Swim Test and Open Field Test. However, the results obtained on the Tail
Suspension Test were inconclusive. In conclusion, our results suggest a potential therapeutic
use of melatonin for depression treatment. Although that cannot be assured, studies about
melatonin properties are necessary to elucidate the relation with depressive symptoms.
KEYWORDS: Melatonin; depression; alcohol; mice; abstinence.

11 INTRODUGAO

1.1 Depresséo e Alcoolismo

A depresséao é considerada por muitos como o mal do século, afetando mais de 300
milhGes de pessoas por todo o mundo. Essa doenca psiquiatrica € caracterizada por uma
série de transtornos que envolvem atonia, déficits cognitivos, humor deprimido, postura
melancdlica, disturbios do sono e uma série de outros comportamentos que influenciam
negativamente a qualidade de vida, o desempenho nas atividades e relagdes interpessoais
do individuo acometido, podendo, em casos mais graves, levar ao suicidio (WHO, 2017).
Segundo a OMS, a prevaléncia da depressao na populagédo em geral varia entre 4% e 10%,
sendo as mulheres mais acometidas que os homens (prevaléncia de 10 a 25%, contra
5 a 12%). A fisiopatologia da depressdo ndo é totalmente elucidada, mas é atualmente
associada com disfungcdes nos sistemas monoaminérgico, glutamatérgico, gabaérgico e
opioide e do eixo hipotalamo-hipofisario-adrenal (FARAHANI et al., 2015).
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Estudos mostram que uma série de condicbes parecem estar intimamente
relacionadas ao comportamento depressivo, dentre elas, 0 abuso de substancias quimicas,
em especial o alcool (TEIXEIRA, 2013). Numa pesquisa realizada em associagdo com a
CISA (Center for Information on Health and Alcohol) em 2004, foi possivel concluir que o
consumo de alcool era muito mais frequente em individuos diagnosticados com depressao
unipolar (HOLAHAN et al., 2004). Quando entra em contato com o SNC, o alcool altera a
funcado cerebral através de uma série de interagdes com sistemas de neurotransmissores
(tais como GABAérgico, dopaminérgico e glutamatérgico), provocando um desequilibrio
entre a transmissdo excitatéria e inibitoria, responsavel pela sensacdo de bem-estar e
relaxamento (JAMAL, 2008). Entretanto, além dos danos ao organismo ja conhecidos
acerca da ingesta excessiva de etanol, a abstinéncia alcdolica em consumidores adictos
estd associada a transtornos psiquiatricos, dentre os quais se destaca o comportamento
depressivo (NICASTRI et al., 2000). Os efeitos de bem-estar decorrentes da ingesta de
alcool assemelham-se aos obtidos por estimulos recompensadores naturais oriundos da
via mesolimbica, no entanto, com o uso repetitivo do alcool, os estados afetivos negativos
caracteristicos do periodo de abstinéncia passam a ser mais intensos, no que seria uma
tentativa de induzir busca pela substancia desejada, dessa forma, conferindo ao individuo
um comportamento depressivo (TEIXEIRA, 2013).

O tratamento para depresséo envolve intervencdes psicologicas (tais como Terapia
Comportamental Cognitiva, Psicoterapia interpessoal e Ativagdo Comportamental) e
medicamentosas. Atualmente, os farmacos mais comumente utilizados para tratamento
de depresséo s@o baseados no controle da transmissdo monoaminérgica (em especial,
Serotoninérgico) no Sistema Nervoso Central. Entretanto, além de apresentarem uma
série de efeitos colaterais desagradaveis, esses medicamentos tém resposta terapéutica
demorada (com cerca de 3 a 6 semanas de laténcia entre o inicio do tratamento e surgimento
de respostas) e mostram melhora significativa em apenas 50% dos pacientes. Todos esses
fatores dificultam a adeséo dos pacientes aos tratamentos medicamentosos mais comuns
(BRUNELLO et al., 2002; MACGILLIVRAY et al., 2003). Tendo isso em vista, encontrar
tratamentos alternativos, acessiveis e eficazes para a depressdo & extremamente
relevante.

1.2 Melatonina

Apresentado esse panorama e a necessidade de encontrar meios de modular a
atividade do SNC visando atenuar sintomas depressivos, &€ possivel colocar em pauta a
Melatonina (MEL). A melatonina (ou N-acetil-5-metoxitriptamina) € um horménio sintetizado
pela glandula pineal a partir da Serotonina, através de uma série de reagdes enziméaticas
(CASTRO e NETO, 2008). A luz é o fator ambiental mais importante para a modulagéo da
sintese e secre¢do de MEL: durante a exposicéo a luz, as aferéncias provenientes da retina
ativam o ndcleo supraquiasmatico, que por sua vez exerce agao inibitéria GABAérgica
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sobre o nucleo paraventricular do hipotalamo, impedindo a estimulagdo noradrenérgica
da pineal, o que culmina na néo liberagdo de MEL; enquanto que na fase escura o nucleo
supraquiasmatico esta inativo e, portanto, ha ativagéo da pineal e consequente liberagéo
de melatonina (KLEITMAN, 1963).

A melatonina tem uma série de acdes ja comprovadas, dentre as quais se destacam:
imunomodulatéria (agindo sobre linfocitos, citocinas, entre outros), anti-inflamatoéria
(inibindo prostaglandinas e regulando a COX-2), antitumoral (inibindo mitoses e suprimindo
a recaptacdo do acido linoléico, regulando assim receptores de estrogénio), antioxidante
(regulando pro-oxidantes envolvidos na sintese do Oxido nitrico e lipoxigenases) e, a
principal delas, o efeito cronobibtico intrinseco, com regulagdo do ciclo sono-vigilia e,
consequentemente, sincronizacdo de ritmos biolégicos intrinsecos (CASTRO E NETO,
2008).

Existem evidéncias de que a alteragdo dos ritmos circadianos pode ser responsavel
pelo desenvolvimento da patologia depressiva (SARAIVA, 2005), e ja se sabe que existe
uma intima relagéo entre depresséao e disturbios de sono, que estdo presentes em cerca de
trés quartos dos pacientes (NUTT, 2008).

Vista a relacdo entre melatonina e ciclo circadiano, e sua direta influéncia sobre o
bem-estar psicolégico de um individuo, se torna de grande valia um estudo relacionando

essas variaveis.

21 REVISAO DE LITERATURA

A relagéo entre ciclo circadiano, melatonina e depressdo vem sendo estudada, e
uma pesquisa realizada em 2011 constatou que os efeitos positivos da melatonina podem
ser melhor observados em tipos especificos de depressao, como na depressao sazonal e
desordens bipolares, ao passo que na depressao unipolar o tratamento ndo se mostrou
eficaz (QUERA, 2011). Além disso, 0s mesmos autores sugerem que novas pesquisas
envolvendo substancias com propriedades cronobiéticas intrinsecas sejam feitas, pois
afirmam que a correlagédo entre os temas existe, mas ainda é pouco conhecida.

O efeito da melatonina exégena sobre a depresséo e sintomas depressivos vem
sendo estudado ha um tempo. Em 2012, um estudo relacionou o uso da melatonina com a
atenuacéo de sintomas de disfungédo cognitiva em grupos especificos de pacientes, o que
pode potencialmente melhorar a qualidade de vida destes e evitar o surgimento de quadros
depressivos (HANSEN, 2012).

O mesmo grupo de pesquisadores avaliou numa revisao de literatura, em 2014, o
resultado de varias outras pesquisas com essa tematica, constatando que, entre resultados
positivos (isto €, com melhora do comportamento depressivo apds tratamento ou efeito
profilatico) e neutros, nédo foi possivel definir uma evidéncia concreta de efeito terapéutico
ou profilatico da melatonina contra a depresséo ou sintomas depressivos (HANSEN, 2014).
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Entretanto, vista a diversidade das funcdes fisiologicas da melatonina, seus efeitos
terapéuticos devem continuar sendo investigados, tanto em modelos animais quanto em
humanos (HANSEN, 2012).

31 METODOLOGIA

3.1 Animais

Os animais utilizados foram camundongos sui¢os albinos machos (30-50g) oriundos
do Biotério da UFMT. Os animais ficaram alojados em gaiolas de polipropileno em condigbes
controladas de iluminagéo (ciclos de 12h de luz/escuro) e temperatura (25+1 °C), com livre
acesso a agua e racao Purinaa (Labina) , em grupos de 5 a 9 animais por gaiola. Todos os
testes foram feitos seguindo os Principios Eticos na Experimentagdo Animal adotados pelo
Colégio Brasileiro de Experimentacéo Animal. Aprovado pelo Comité de Etica no Uso de
Animais (CEUA) da UFMT sob niumero CCF13062017.

3.2 Tratamento e avaliacao

Num primeiro momento, a dependéncia de alcool deveria ser instituida em alguns
camundongos. Para isso, foi administrada diariamente uma solugéo de etanol (1,00g/kg de
animal) através de gavagem. Os grupos controle foram tratados também por gavagem com
substancia isotonica (salina 0,9%), seguindo a mesma dosagem 1,00g/kg. Esse tratamento
foi feito diariamente durante 14 dias; e depois os animais foram submetidos a abstinéncia
durante 5 dias, a fim de provocar o surgimento de comportamento depressivo, que foi
avaliado pelos testes descritos nos setores 3.3, 3.4 e 3.5.

Feitos os testes, deu-se inicio a segunda etapa do tratamento, que consistiu em uma
dose de melatonina (10 mg/Kg) para alguns camundongos, e uma dose de solu¢do isotonica
(salina 0,9%, 1,00g/Kg) para o grupo controle. Os mesmos testes foram entdo realizados
novamente, a fim de comparar com os resultados obtidos entre os grupos, buscando
evidéncias de melhora no comportamento depressivo de acordo com o tratamento.

Entéao, de uma maneira geral, foram quatro tratamentos diferentes:

Primeira etapa Numero de Segunda etapa Niamero de
(inducao da abstinéncia) animais (tratamento) animais
Salina (0,9%) 11 Melatonina (10mg/Kg) 10
Etanol (1,09/Kg) 16 Melatonina (10mg/Kg) 10

3.3 Teste do Nado Forcado (TNF)

Nesse teste, os animais sdo colocados em cilindros de plastico de 10 cm de
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diametro e 24 cm de altura contendo 19 cm de coluna de agua (25°C +1°C.), de maneira
que os camundongos ndo consigam se apoiar no fundo do recipiente. A imobilidade é o
principal comportamento a ser analisado, pois ocorre quando o animal deixa de se esforgar
e permanece totalmente imével no cilindro, indicando comportamento depressivo (COSTA,

2014). A duracgéo do teste é de 6 minutos, e o tempo de imobilidade é cronometrado.

3.4 Teste de Suspensao pela Cauda (TSC)

Os camundongos, acustica e visualmente isolados ficam suspensos 50 cm acima
do chéo por fita adesiva e a imobilidade sera registrada com cronémetro, em segundos,
durante 6 minutos (STERU et al., 1985). O comportamento depressivo é caracterizado por

um maior tempo de imobilidade em relacdo ao grupo controle.

3.5 Teste do Campo Aberto (TCA)

No Teste do Campo Aberto (TCA), os animais sdo colocados em uma caixa de
madeira medindo 30x30x20 cm, com o chéao dividido em 9 quadrantes iguais. Os animais
sé@o colocados no centro da arena e o numero de cruzamentos realizados pelo animal
durante 5 min sera registrado (ZENI et al., 2011). O TCA se mostra bastante Gtil quando
tem seus resultados comparados a outros testes, pois permite uma melhor avaliacdo da
atividade locomotora do animal, diferenciando acometimentos motores de comportamentos
depressivos (COSTA, 2014; KAYIR, 2008).

3.6 Analise estatistica

As analises estatisticas foram realizadas utilizando-se o programa computacional
Prism v 5.01 (GraphPad Software Inc., San Diego, CA, USA). Acomparacao dos parametros
foi feita com analise de varidncia uma via entre os diferentes grupos experimentais. Os
dados serao apresentados como média + desvio padréao. Os resultados foram considerados
significativos quando p < 0,05.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

A imobilidade no Teste do Nado Forcado (TNF) € indicativa de comportamento
depressivo (COSTA, 2014). Amaior média de tempo de imobilidade, como o esperado, foi do
grupo tratado com Etanol na primeira etapa (151,52 segundos), mostrando que a abstinéncia
alcoolica refletiu no comportamento dos camundongos. Os mesmos camundongos tratados
com etanol na primeira etapa, entao, foram submetidos ao mesmo teste apds o tratamento
com melatonina 10mg/Kg, e houve uma significativa melhora na média do tempo (agora
133,36 segundos) de imobilidade, demonstrando que possivelmente a melatonina surtiu
efeito sobre o comportamento depressivo caracteristico da abstinéncia alcéolica. O grupo
controle ndo apresentou diferencas significativas entre os resultados (de 147 segundos
para 144,45 segundos ap0s tratamento).
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Figura 1. Tempo médio de imobilidade no Teste de Nado Forcado (TNF).

A imobilidade no Teste de Suspensdo pela Cauda (TSC) é indicativa de
comportamento depressivo (STERU et al., 1985). O grupo tratado com salina/melatonina
obteve os resultados mais positivos nesse teste, com a menor média de tempo de
imobilidade (92,1 segundos), especialmente quando comparado com o grupo salina/salina
(140,09 segundos). Entretanto, ndo houveram diferencas significativas entre os resultados
do grupo tratado com etanol na primeira etapa (107,46 segundos) e posteriormente
tratados com melatonina 10mg/Kg (106,11 segundos), sugerindo que esse tratamento para
comportamento depressivo decorrente de abstinéncia alcdolica néo foi eficaz nesse teste.
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Figura 2. Tempo médio de imobilidade no Teste de Suspensao pela Cauda (TSC).
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No Teste de Campo Aberto (TCA), ha controvérsias sobre como o comportamento
do animal deve ser analisado. Embora alguns estudos demonstrem que a pouca atividade
locomotora é relacionada ao comportamento depressivo (BONASSOLI et al., 2011), existem
outros que dizem o contrario, relacionando hiperatividade com o comportamento ansioso
caracteristico da abstinéncia (BARROS et al, 1991; KAYIR AND UZBAY, 2008). De toda
forma, o TCA se mostra Util para avaliar especificamente atividade locomotora dos animais,
especialmente quando feito em concomitancia a outros testes, permitindo distincdo entre
alteragdes puramente motoras ou melhoras de sintomas depressivos (COSTA, 2014).

No caso, para ambos os grupos, o tratamento com Melatonina 10mg/Kg resultou
num significativo aumento do nimero médio de cruzamentos no teste, sendo esse aumento
mais significativo no grupo tratado com Etanol na primeira etapa (de 67,25 para 79,50
cruzamentos no grupo Etanol, contra 78 para 83,81 cruzamentos no grupo Salina).
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Figura 3. Numero médio de cruzamentos no Teste de Campo Aberto (TCA).

Entretanto, ndo é possivel afirmar que essa melhora foi consequéncia direta da
atenuacédo dos sintomas depressivos, visto que a melatonina pode exercer influéncia na
atividade locomotora dos animais (CASTRO e NETO, 2008; REDLIN, 2001), podendo ter
sido essa a causa do aumento no niUmero de cruzamentos.

Como ja mencionado, o TCA € bastante Gtil quando seus resultados séo condizentes
com os de outros testes (COSTA, 2014), o que fomentaria com a ideia de que houve
melhora dos sintomas depressivos, e ndo alteracéo da atividade locomotora dos animais.
Entretanto, apenas os resultados do TNF apontaram para esse mesmo sentido, tornando
impossivel a confirmagéo da relagdo entre tratamento com melatonina e melhoria de
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sintomas depressivos no modelo de abstinéncia ao etanol.

51 CONCLUSAO

Em concluséo, os resultados indicam que é bastante plausivel que a melatonina
possa ter um potencial uso terapéutico no tratamento da depresséo, embora isso ainda néo
possa ser afirmado com certeza. E necessario que mais estudos acerca das propriedades,
din&mica e papel desse hormdnio sejam desenvolvidos, visto que este exerce influéncia
ainda ndo totalmente compreendida sobre diversas fun¢gdes do organismo. Futuras
pesquisas serdao fundamentais para esclarecer a real relacdo entre o comportamento
depressivo e a melatonina.
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RESUMO: O céancer bucal &€ um problema de
saude publica que atinge milhdes de pessoas
no mundo, a etiologia deste é multifatorial e
envolve vérios fatores. A localizagdo anatémica
do cancer de boca torna-o facil de ser prevenido
e estabelecido o seu diagnostico precocemente,
pois o dentista tem facil acesso a inspecao da
lesdo. O objetivo do trabalho é descrever sobre
medidas de prevencgdo e o diagnodstico precoce
contra o cancer oral. Trata-se de uma reviséo
sistematica da literatura, realizada por meio da
pesquisa de artigos cientificos, nas bases de
dados: SCIELO, LILACS e PUBMED com os
descritores: Neoplasias Bucais, Diagnostico,
Prevengédo e Controle associadas ao operador
booleano AND. Incluséo de artigos de revisdes
de literatura, relatos de casos, entre 2014 a 2020
com textos na integra, relevantes em portugués,
inglés. Exclusao de textos incompletos, repetidos
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e irrelevantes. Foram selecionados 11 artigos que evidenciaram a existéncia de medidas de
prevengao primaria e secundaria para detecg@o precoce e rastreamento do cancer oral, a
primeira consta da eliminagéo dos fatores de risco, como o alcool, tabaco e evitar exposicéo
solar sem uso de protetor. A secundaria, aponta-se a importancia do autoexame, sendo
uma excelente estratégia de prevencgéo o qual o individuo procura na cavidade bucal areas
brancas que ndo cedem a raspagem, areas avermelhadas, erosoes, Ulceras e fissuras que
nao cicatrizam por mais de 15 dias, carogos, inchacgos. Nesta pratica de autoexame o individuo
deve ser orientado a procurar um cirurgido dentista para melhor avaliagdo e diagndstico
precoce da doencga. Considerando a importancia de que o cancer bucal € um problema de
saude publica devido ao seu diagnéstico ndo precoce e falta de orienta¢des sobre prevencao,
torna-se importante o conhecimento acerca desta doenga, bem como medidas de prevencéao
que orientem a populacéo a realizar autoexame e sempre buscar atendimento odontolégico.
PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias Bucais, Diagnéstico, Prevencéo e Controle.

PREVENTION MEASURES AND EARLY DIAGNOSIS AGAINST ORAL CANCER

ABSTRACT: Oral cancer is a public health problem that affects millions of people in the world,
its etiology is multifactorial and involves several factors. The anatomical location of mouth
cancer makes it easy to be prevented and establish its diagnosis early, because the dentist
has easy access to inspect the lesion. The objective of the work is to describe prevention
measures and early diagnosis against oral cancer. This is a systematic review of the literature,
carried out through the research of scientific articles in the databases: SCIELO, LILACS and
PUBMED with the descriptors: Oral Neoplasms, Diagnosis, Prevention and Control associated
with the Boolean operator AND. Inclusion of articles from literature reviews, case reports,
from 2014 to 2020 with full texts, relevant in Portuguese, English. Exclusion of incomplete,
repeated and irrelevant texts. 11 articles were selected that showed the existence of primary
and secondary prevention measures for early detection and screening of oral cancer, the first
is the elimination of risk factors such as alcohol, tobacco, and avoid sun exposure without
the use of sunscreen. The secondary one, points out the importance of the self-examination,
being an excellent strategy of prevention which the individual looks for in the oral cavity
white areas that do not yield to scraping, reddish areas, erosions, ulcers and fissures that
do not heal for more than 15 days, lumps, swellings. In this practice of self-examination, the
individual should be guided to seek a dentist for better evaluation and early diagnosis of the
disease. Considering the importance that oral cancer is a public health problem due to its not
early diagnosis and lack of guidelines on prevention, it becomes important the knowledge
about this disease, as well as prevention measures that guide the population to perform self-
examination and always seek dental care.

KEYWORDS: Oral Neoplasms, Diagnosis, Prevention and Control.

INTRODUCAO

O céncer bucal € um problema de saude publica que atinge milhdes de pessoas no
mundo nao apresentando melhoras nos indicadores dos ultimos anos, a etiologia deste
€ multifatorial envolvendo fatores extrinsecos: alimentos, medicamentos, predisposicao

genética, sexo, idade, exposicdo solar, consumo de alcool, uso de tabaco, além de fatores
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socioecondmicos (SOUSA; BEZERRA, 2016). De acordo com Filho (2014) os grupos mais
afetados pelo cancer oral sdo pessoas que possuem condicdo econémica baixa, sem
acesso aos servicos de saude e 0s que estdo mais expostos aos fatores de riscos.

A localizagdo anatdmica do céncer de boca torna-o facil de ser prevenido e
estabelecido o seu diagnéstico precocemente, pois o cirurgido dentista tem facil acesso a
inspecao da lesdo. Em estagio inicial o cancer oral se apresenta de forma assintomatica
em forma de lesdes eritroplasicas, leucoplasicas e leucoeritroplasicas. Quando a patologia
esta na forma avancada, ja apresenta sintomas, seguida da presenca de uma enorme
massa consistente nodular (SOUSA, 2017; SILVA, 2018).

Nemoto (2016) afirma que néao sé no Brasil, mas em varios outros paises, o paciente
recebe o diagnéstico da doenca ja em fase avangada, ou seja, a patologia apresenta
metastase em que ocorre a propagacao da proliferagcdo de células neoplasicas, sendo
acrescida a agressividade do tumor, dificulta o seu tratamento e consequentemente torna o
prognostico menos favoravel ao paciente.

Dessa forma, evidencia-se que o cancer bucal tem impacto importante na qualidade
de vida dos pacientes. Um dos principais objetivos é a prevencdo, deteccéo precoce,
reducdo da incidéncia e mortalidade na populacéo. E fundamental a participacéo do cirurgido
dentista nas agbes de prevencgéo e diagnostico precoce, sendo estes os profissionais mais
capacitados a informar a populagéo e a seus pacientes sobre a doenga (FILHO, 2014).

Tendo em vista a relevancia desse tema, pelas repercussdes que pode representar
para a vida do individuo, realizou-se esta pesquisa com objetivo de descrever medidas de
prevencao e diagndstico precoce contra o cancer oral.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, com abordagem qualitativa. O
levantamento bibliogréafico foi realizado no més de outubro de 2020, através da consulta
direta em livros e artigos pela internet, no endereco eletrdnico da plataforma da Biblioteca
Virtual de Saude (BVS), nas seguintes bases de dados: Scielo, Lilacs, Pubmed. Foram
utilizados os seguintes descritores: Neoplasias bucais (Oral Neoplasms), Diagnéstico
(Diagnosis) e Prevencao e Controle (Prevention and Control), associados ao operador
booleano AND.

Inclusdo de estudos publicados entre 2014 a 2020 com textos na integra, relevantes
e disponivel em portugués e inglés. Exclusdo de producdes irrelevantes, indisponiveis na
integra, anais de congressos, teses, dissertacdes, tendo em vista o que ha de mais recente
a respeito do tema proposto. Encontrados 84 trabalhos em que foram analisados através
das leituras dos titulos e resumos, dentre estes foram obtidos 11 artigos que passaram
pela leitura completa de seus contetdos e extrac@o de pontos relevantes para realizagdo
da pesquisa.

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 14 m



121 Trabalhos das seguintes bases de dados:
BVS, LILACS, PUBMED, SCIELO

98 artigos resultantes do uso
de critérios de inclusdo e
excluséo

65 artigos resultantes da eliminacao
|| de estudos duplicados, de materiais
nao adequados a investigacao

(manuais, teses, dissertagdes etc.).

34 trabalhos resultantes da
filtragem por meio da leitura dos
resumos dos artigos (eliminagao
dos n&o relevantes).

n= 11 trabalhos selecionados

Figura 1 — Fluxograma com resultados das buscas nas bases de dados.

Fonte: Autoria prépria.

RESULTADOS E DISCUSSAO

' ANO DE BASE DE
AUTORES TITULO DO TRABALHO PUBLICACAO DADOS
AMORIM Prevgngéo e di_agnostic_o precoce do cancer 2019 SCIELO
etal. bucal: uma revisao de literatura
Relato de experiéncia: estratégia de
BEgFaF;RA prevencao do cancer de boca no municipio 2016 SCIELO
’ de campina grande, paraiba
Organizacao dos servigos publicos de saude
CASOTTI bucal para diagnéstico precoce de desordens
etal com potencial de malignizacéo do estado do 2015 SCIELO
Rio de Janeiro, Brasil
A importancia do diagnéstico precoce e das
DIG[;FIa‘IESKI campanhas de prevencao no combate ao 2016 LILACS
’ cancer bucal no Brasil
) Preventive measures in oral cancer: An
D’SOUSA. overview 2018 PUBMED
Oral cancer in Brazil: a Secular history of
FILHO etal.  J blic heath Policies 2014 o
Politicas de Prevencao e Controle do Cancer
LIMA et al. Bucal a luz da Teoria da Estruturagao de 2020 SCIELO
Giddens.
Politicas publicas em saude relacionadas
MIIZ{\;\;DA ao diagnéstico precoce e rastreamento do 2019 BVS
’ cancer bucal no brasil
SILVA et al. Cancer de boca — agéo educativa centrada 2018 LILACS

na capacitacao para o autoexame
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Comportamentos e conhecimentos de
SOUSA etal. cirurgides-dentistas da atencao primaria a 2016 SCIELO
salde quanto ao cancer bucal

Conhecimento de estudantes de Odontologia

SOUSA et al. sobre os fatores de risco para o cancer bucal

2016 SCIELO

Tabela 1: Informagdes sobre os trabalhos coletados nas bases de dados

Fonte: Autoria propria.

AUTORES OBJETIVOS DO TIPO DE DESENHO CONCLUSOES DA
TRABALHO PESQUISA METODOLOGICO PESQUISA
AMORIM et al. | Descrever a Revisao de Andlise de produgdo | O cancer bucal € um
importancia da literatura. bibliografica. problema de saude publica
prevencéo e que vem se alastrando
diagnostico precoce mundialmente, ndo
do céancer de boca h& muitas publicacdes
cientificas na area da
Enfermagem e tanto os
académicos como os
profissionais enfermeiros
mostram desconhecer o
cancer de boca apesar de
ser uma doenga de facil
identificaca@o e diagnostico.
BEZERRA Relatar a experiéncia | Estudos Relato de Percebeu-se um aumento
etal. na implantacao e observacionais. | Experiéncia. na busca pelo servigo
execucao do projeto de Odontologia, o qual
de prevencao do favoreceu o diagnostico
cancer de boca, precoce das alteracoes
desenvolvido em uma bucais predominantes na
Unidade Basica de populacao.
Saude da Familia de
Campina Grande-PA.
CASOTTI Analisar os dados Estudos Pesquisa de campo. | Acdes gerenciais locais e
etal. coletados durante observacionais. de apoio regional podem
a fase da Avaliagao melhorar a organizacao da
Externa do Programa, rede de cuidado ao cancer
referentes as bucal no estado.
questdes sobre
a prevencao,
rastreamento,
diagnostico precoce
e acompanhamento
dos casos suspeitos
de cancer de boca
no universo das
ESB, inseridas na
estratégia Saude da
Familia do Estado do
Rio de Janeiro, que
aderiram ao Ciclo | do
PMAQ-AB.
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DIGUELESKI Evidenciar a Revisao de Andlise de producdo | Para sua efetiva prevencao

etal. importancia da Literatura. bibliografica. informagdes adequadas
eliminacéo dos sobre os fatores de risco
fatores de risco para mais comuns relacionados
prevencao do CB, ao estilo de vida, que
através de diferentes proporcionem educagao
acodes educativas continuada da populacao
como estratégias podem ser aplicadas pelo
que podem vir a cirurgiao dentista visando
serem propostas conscientizagdo, que além
como opcdes de disso deve sempre orientar
diagnostico precoce seus pacientes na correta
e de divulgacéo das realizagao do autoexame,
medidas preventivas. o que é fundamental para o

diagnéstico precoce.

D’SOUZA. Focar em medidas
preventivas emo
primeiro lugar para
que a mortalidade
por cancer bucal seja
reduzida e esteja em
controle.

FILHO et al. Discutir os principais Estudo Pesquisa de campo. | Os dados de incidéncia da
fatos histéricos a observacional. doenca ainda s&o elevados
respeito da luta nos estados brasileiros,
secular contra o assim, os programas de
céancer bucal no controle do cancer séo o
Brasil, e abordar instrumento mais eficaz
os aspectos para diminuir a distancia
epidemiologicos da entre conhecimento
doenca. e pratica e diminuir a

incidéncia da doenca.

LIMA et al. Analisar as politicas Estudo Pesquisa de campo. | Houve convergéncia entre
de oncologia e de Observacional. as politicas analisadas e
saude bucal em uma preocupagao com a
vigor, no que se regulacdo dos recursos
refere ao processo autoritativos e com o
de implantagao aumento de recursos
dos componentes alocativos, o que estimulou
assistenciais a expansao dos servigos.
relacionados ao
cancer bucal.

MIRANDA Identificar as Revisao de Analise de producdo | Constatou-se a

etal. politicas publicas de Literatura. bibliogréfica. necessidade de qualificar

diagnostico precoce
e rastreamento do
cancer bucal no
Brasil.

os profissionais da satde
para o atendimento, além
de aumentar a oferta de
servicos odontoldgicos de
qualidade.
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SILVA et al. Instruir usuarios e Projeto de Pesquisa de campo. | A extens@o universitaria
agentes comunitarios | Extenséao. pode ser uma boa estratégia
de saude da atencao de educagao nao formal
bésica do sistema de para a prevencgao desta
saude do municipio doenga, compartilhando-se,
de Coari, Amazonas, assim, o saber cientifico
sobre a importancia com a comunidade e
da pratica do atuando como agente de
autoexame de boca. transformacé&o social.

SOUSA et al. Identificar Estudo Pesquisa de A maior parte dos
comportamentos e os | transversal. campo através de cirurgides-dentistas
conhecimentos dos questionario. avaliados possui
cirurgides-dentistas conhecimentos satisfatorios
inseridos na atencao relacionados ao cancer
primaria a satde bucal. Entretanto, o
quanto ao cancer conhecimento demonstrado
bucal. nao tem sido colocado em

pratica em suas atividades
laborais.

SOUSA et al. Avaliar o Trata-se de Pesquisa de Esses achados reforcam
conhecimento de uma pesquisa campo através de a necessidade de uma
académicos de descritiva, questionario. abordagem mais efetiva
odontologia acerca do | quantitativa e do tema durante o periodo
cancer bucal e seus transversal. de formacéo académica e
fatores de risco, bem do incentivo a educacgéo
como a presenga continuada.
destes fatores nos
proprios estudantes.

Tabela 2: Objetivos, Tipo de pesquisa, Desenho Metodolégico e Conclusdes das pesquisas.

Fonte: Autoria propria.

A principio faz-se necessario analisar o conhecimento dos estudantes e profissionais
de odontologia sobre o cancer oral, no qual a deficiéncia quanto aos conhecimentos desta
patologia e a natureza silenciosa da lesdo, podendo afetar o diagnéstico precoce, sendo
apontados como principais fatores que estéo relacionados com a identificacéo tardia do
cancer, por conseguinte, o estagio avancado da lesdao. (AMORIM, 2019; CASOTTI, 2015).

Casotti et al (2015) e Lima (2018) afirmam que o tempo em que o paciente leva
para perceber que esta doente e procurar o correto tratamento profissional, pode estar
associado ao atraso no diagnostico da patologia e a demora do paciente na procura pelo
servico de saude. Portanto, a melhor forma de evitar o aumento de casos de cancer oral € a
prevencédo, bem como o diagnéstico precoce da doenga, associado a eliminagéo de fatores
de risco (BEZERRA, 2016).

De acordo com Kharbanda (2019) e Nemoto (2014) os fatores de risco do cancer
oral incluem infeccdo com o papilomavirus humano, destacando-se a exposicéo a raios
ultravioletas, consumo de alcool e tabaco, ma higiene oral. Silva (2018) destaca que o
tabaco quando associado ao consumo do alcool aumenta em mais de 35 vezes as chances
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de o individuo desenvolver o cancer oral, pois o alcool tem a capacidade de aumentar
a permeabilidade da mucosa bucal aos agentes cancerigenos presentes no tabaco. A
alimentagdo também ganha destaque, o qual o consumo de alimentos gordurosos e de
alcool, quando associados ao baixo consumo de alimentos ricos em vitaminas, proteinas e
minerais ( B2, A, E e C ) aumenta-se o risco de desenvolvimento de lesbes potencialmente
malignas (DINGUELESKI, 2016).

Casotti et al (2015) e Silva (2018) em um estudo apresenta medidas de prevencao
primaria e secundéria, na primeira consta da eliminag¢éo de fatores de risco para a doenca,
sendo eles o alcool e o tabaco que quando somados causam contribuem ainda mais
para o desenvolvimento da patologia, pode-se destacar ainda a ndo exposi¢cdo a raios
ultravioletas, preconiza-se a utilizacdo de protetores solares principalmente em éareas
mais quentes onde as temperaturas sao elevadas e tém-se maior exposi¢édo solar. Quanto
prevencéo secundaria Casotti (2015) aponta a realizagdo de exame para o diagnostico de
desordens com potencial de malignizagdo mais precoce possivel, pois quando mais cedo
0 prognostico melhor sera a prognéstico do paciente, principalmente quando focados em
seus fatores de risco(SOUZA, 2016).

Silva (2018) e Miranda (2019) testificam sobre a prevencao secundaria e apontam
a importancia da realizagdo de um autoexame bucal, sendo uma estratégia preventiva de
baixo custo e facil realizagdo, sendo uma excelente estratégia de prevencgéo, todavia, o
autoexame ndo € uma pratica realizada rotineiramente, mas que possui grande valia para
o diagnostico precoce. nesta o individuo procura na cavidade bucal areas brancas que nao
cedem a raspagem, areas avermelhadas, erosdes, uUlceras e fissuras que néo cicatrizam
por mais de 15 dias, areas dormentes, carogos, inchacgos, dificuldade de degluticéo, fala
ou qualquer regido cabeca e pescoco com movimentacao prejudicada. Nesta pratica de
autoexame o individuo deve ser orientado a procurar um cirurgido dentista para melhor
avaliagdo.

Tendo em vista o campo de atuagéo do cirurgido-dentista e sua area de trabalho que
€ aregido de cabeca e pescogo, o dentista €, na maioria das vezes, o primeiro a identificar
uma lesdo suspeita que pode levar ao desenvolvimento do cancer oral, exercendo entéo
papel estratégico na préatica de acbes de prevencdo do céncer oral em virtude que a
cavidade bucal ser o local em que grandes les6es podem se desenvolver (DINGUELESKI,
2016; SOUZA, 2016).

Dingueleski (2016) Filho (2014) em seu trabalho enfatiza que a estratégia mais facil e
acessivel para a detec¢ao do cancer oral, consiste em orientar a populagéo e conscientizar
sobre a importancia da realizagdo de autoexame, para que isso aconteca é necessario
campanhas objetivando a diminuicdo dos casos de pessoas com cancer oral e aumentar
as chances de cura.
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CONCLUSOES

Considerando a relevancia do cancer bucal, sendo um problema de saude publica
devido ao seu diagnoéstico ndo precoce e falta de orientacGes referente as medidas
preventivas, torna-se essencial o conhecimento acerca desta patologia, bem como as
estratégias de detecgéo precoce, orientagdes a populagédo para realizar o autoexame e a
necessidade de busca pelo atendimento odontolégico. Ressalta-se a importancia do papel
das organizagbes de saude na promogéo das acgdes de conscientizagdo de combate ao
céancer oral, a fim da redugéo da taxa de incidéncia da doenca, mortalidade, almejando uma
melhor qualidade de vida para a populagéo.
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RESUMO: A cicatrizagdo é uma cascata de
eventos celulares e bioquimicos que culmina
no processo de reconstituicdo tecidual. Ela

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina

possui trés fases: inflamatéria, proliferativa e de
remodelamento. No diabetes mellitus (DM) nao
controlado, devido as alteracbes metabdlicas
inerentes a doenga, esse processo fica
prejudicado o que resulta no aparecimento mais
frequente de complicacdes. Portanto, o objetivo
desse trabalho é verificar quais 0s mecanismos
alterados no processo de cicatrizacdo em
pacientes diabéticos, assim como apresentar
estudos que buscam torna-lo mais efetivo. Para
isso, realizou-se pesquisa em bases de dados,
como SciELO e PubMed, e verificou-se que no
diabetes mellitus, a cicatrizagdo se mostra mais
lenta do que em individuos que ndo possuem
a patologia. Além disso, a fase inflamatéria
possui maior periodo de duragéo. Isso ocorre
devido a uma menor quantidade de fatores de
crescimento, reducdo da neovascularizacao,
formacdo aumentada de radicais livres, alta
concentracdo de metaloproteinases, formacéao
excessiva de produtos de glicagdo avangada
(AGEs), alteracdo na modulagéo génica e outros
defeitos celulares. Varios estudos apontam para
a utilidade do plasma rico em plaquetas (PRP)
no reparo de lesdes. No entanto, poucos estudos
randomizados foram feitos para alcangar uma
conclusdo efetiva, apesar de existirem fortes
evidéncias de que o gel de plaquetas (PRP) seja
clinicamente viavel. Outros trabalhos indicam
que a laserterapia no pé diabético apresenta
reparo tecidual em menor tempo. Ha o aumento
da perfusao tecidual, estimulo de vascularizagéo
e proliferagéo celular. A maioria das pesquisas
sdo ensaios clinicos randomizados, entretanto,
outras questdes precisam ser esclarecidas.
Assim, sugere-se a realizagéo de mais pesquisas
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envolvendo diferentes substancias cicatrizantes, e que os estudos ja existentes sejam
ampliados.
PALAVRAS-CHAVE: Reparo tecidual. Laserterapia. Fatores de crescimento.

THE EFFECT OF DIABETES MELLITUS ON WOUND HEALING AND
THERAPEUTIC METHODS

ABSTRACT: The process of cicatrization consists in a series of cellular and biochemical
events that culminates in tissue reconstruction. Basically, the wound healing process is
divided in three main stages: inflammatory stage, proliferative stage and remodeling of
the tissue. In untreated diabetes mellitus (DM), this process is hampered due to inherent
metabolic conditions of the disease, frequently resulting in complications. The main goal
of this article is to verify which mechanisms are altered in the wound healing process of
diabetic patients, as well as to present studies related to increasing effectiveness of tissue
regeneration. After studying different articles in scientific databases such as SciELO and
PubMed, it is possible to conclude that, in diabetes mellitus, healing is slower when compared
to healthy individuals. Additionally, the inflammatory stage also has a longer duration. This is
due to a lower amount of growth factors, reduced neovascularization, increased formation
of free radicals, high concentration of metalloproteinases, excessive formation of advanced
glycation end-products (AGEs), changes in gene modulation and other cell defects. Several
studies point to the usefulness of platelet-rich plasma (PRP) in repairing injuries. However, not
enough randomized studies have been done to reach an effective conclusion, despite strong
evidence that platelet gel (PRP) is clinically viable. Other studies indicate that laser therapy
on the diabetic foot results in faster tissue repair time. There is an increase in tissue perfusion,
vascular stimulation and cell proliferation. Most of the research consists in randomized clinical
trials, but there are specific situations yet to be clarified. Thus, it is recommended a deeper
study involving different healing substances, and that the existing studies be more thoroughly
explored.

KEYWORDS: Tissue repair. Lasertherapy. Growth factors.

11 INTRODUGAO

A cicatrizacdo consiste em uma série de eventos celulares, moleculares e
bioquimicos e tem como intuito a reconstituicdo tecidual. Didaticamente, ela esta dividida
em trés fases: inflamatéria, proliferativa e de remodelagem (ANDRADE et al, 2013). A
fase inflamatoria dura de 5 a 10 minutos apés o surgimento da lesé@o, sendo caracterizada
pela vasoconstricdo do endotélio. Logo ap6s o acontecimento de um evento traumético,
inicia-se a cascata de coagulagéo e as plaquetas liberam fatores de crescimento, como por
exemplo, o fator de crescimento derivado dos fibroblastos (FGF), o fator de transformacéao
beta (TGF-B) e o fator de crescimento derivado das plaquetas (PDGF). Esses fatores de
crescimento induzem a migracéo dos neutr6filos para a ferida em, aproximadamente, 24
horas ap6s a lesdo. De 48 a 96 horas apds a lesdo, ocorre a migragao dos macrofagos ao
local da injuria. A fase proliferativa compreende o periodo de tempo de 4 a 14 dias apos
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a lesdo. Essa fase pode ser subdividida em quatro etapas: reepitelizacdo, angiogénese,
formacdo de tecido de granulacdo e deposicdo de colageno. A formacdo de novos
vasos (angiogénese) é induzida pelo fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), produzido,
em sua maioria, por macrofagos. Na fase de remodelagéo, as células conhecidas como
fibroblastos, responsaveis pela producao de colageno, fazem o deposito dessa proteina de
forma controlada no local da ferida (SZWED et al., 2017).

Em pessoas com diabetes mellitus (DM) essas fases podem sofrer modificacoes, o
que proporciona altera¢des na cicatrizagdo. As consequéncias disso englobam cicatrizacéo
lenta, lesdes contaminadas por bactérias, feridas cronicas, pé diabético e até mesmo
amputacdes (SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIATEBES, 2019).

O pé diabético € uma condicao definida pela presenca de feridas nos pés do individuo
que possui DM. Os principais fatores para o seu aparecimento sdo complicagdes vasculares,
deformidades e a neuropatia, que pode estar relacionada com a maior probabilidade de
ocorréncia de traumas. Quando ha uma Ulcera nos pés do individuo que possui diabetes
mellitus, & necessario que haja cuidados essenciais a fim de evitar amputagbes e outras
complicagdes, como infecgdes. A infeccdo do pé diabético € uma condicdo grave e € uma
causa importante de amputagédo, com porcentagem de ocorréncia de 20 a 25% entre 0s
individuos diabéticos que precisaram passar por esse procedimento (SILVA et al., 2012).

Nesse sentido, a compreensao dos mecanismos da cicatrizagdo no diabético e os
métodos terapéuticos se fazem importantes para mitigar esses impactos, ja que a frequéncia
de DM tem assumido proporgdes epidémicas na maioria dos paises, apresentando 424,9
milhdes de pessoas do mundo, e 12,5 milhdes apenas no Brasil, segundo dados da
Federacao Internacional de Diabetes (2017). Além disso, pessoas com diabetes mellitus
possuem altas taxas de hospitalizagées se comparados com individuos que ndo possuem
a patologia, resultando em altos custos para a satde publica (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DIATEBES, 2019).

21 OBJETIVOS

Este estudo tem por intuito verificar quais sdo 0s mecanismos alterados no processo
de cicatrizagcdo em pacientes diabéticos, assim como refletir acerca das consequéncias
disso. E também de interesse deste artigo apresentar métodos que possam tornar o

processo de cicatrizagdo mais efetivo e discutir se sdo promissores.

31 METODOLOGIA

Realizou-se pesquisa nas bases de dados SciELO e PubMed. Foram utilizadas
diferentes combinacdes dos descritores “Diabetes Mellitus”, “healing’, “diabetic foot’ e
“growth factors”. Os critérios de inclusdo foram trabalhos que abordassem a temaética,
publicados em portugués e inglés e com o recorte temporal de 2006 a 2020. Os critérios

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 15 m



de excluséo foram trabalhos que ndo estavam disponiveis na integra ou que eram pagos.
Foram utilizados 9 artigos que traziam informacdes sobre laserterapia, uso de plasma
rico em plaquetas, e processo de cicatrizagdo em individuos normais e em individuos
diabéticos. Além disso, também foram utilizadas as Diretrizes da Sociedade Brasileira de
Diabetes 2019-2020.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

As lesbes em diabéticos apresentam cicatrizacdo mais lenta devido a diversas
alteragbes moleculares e celulares, responsaveis pela manutencdo do processo de
cicatrizacdo normal. Algumas dessas alteragdes sdo: menores quantidades de fatores
de crescimento, reducéo da neovascularizag@o, formacdo aumentada de radicais livres,
alta concentracdo de metaloproteinases, formagcéo excessiva de produtos de glicacdo
avancada (AGEs), alteragdo na modulagéo génica e outros defeitos celulares (ANDRADE
et al., 2013).

4.1 Metaloproteinases (MMPs)

Ha evidéncias de que os macrofagos, em pacientes diabéticos, secretam
quantidades maiores de metaloproteinases, que destroem a matriz intersticial. Além disso,
ha uma quantidade maior de sinalizadores IL-1 e TNF- a, que, por sua vez, diminuem
os inibidores teciduais de metaloproteinases (TIMPs) (LADEIRA et al., 2011). Assim, com
os TIMPs diminuidos e MMPs aumentados, ha degradacéo de fatores de crescimento e
proteodlise, limitando a cicatrizagéo da leséao (LIMA et al., 2013).

4.2 Fatores de crescimento

Alguns fatores de crescimento que apresentam diminuicdo sdo o fator de
crescimento derivado de plaguetas (PDGF), fator de crescimento dos fibroblastos (FGF),
fator de crescimento semelhante a insulina-1 (IGF-1), e as interleucinas 8 e 10 (IL-8 e IL-
10). Entretanto, verificou-se supra-regulacédo de: IL-1, TNF-a e angiopoietina (LADEIRA et
al., 2011).

4.3 InfeccOes bacterianas e células da imunidade

A hiperglicemia (presente no paciente diabético nédo tratado), quando associada a
baixa disponibilidade de oxigénio, interfere na resposta inflamatéria eficiente, principalmente,
através de alteracdes nas fungbes das células da imunidade: mondcitos e linfécitos T. Isso
resulta, dentre outros fatores, em maior probabilidade de infec¢gbes bacterianas na ferida e
sepse, ja que os leucocitos deixam de exercer sua funcéo ou a fazem de maneira ineficaz
(ANDRADE et al., 2013).
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4.4 Produtos de glicoxidacao avancada (AGES)

Quanto maior a glicemia, maior a formacdo de AGEs. Os principais fatores que
explicam de como os AGEs estédo associados as falhas cicatriciais no diabético sdo o
excesso dessas substancias no meio extracelular, interacdo com o0s receptores para
produtos de glicoxidagdo avangcada (RAGEs) e sintese intracelular de glicotoxinas
(LADEIRA et al., 2011).

O acumulo extracelular de AGEs exerce influéncia na interacdo das células na
matriz intersticial. Isso leva a hipoceluraridade por migracdo, apoptoses e diminui¢cao
da atividade de fatores de crescimento. A ligacdo AGE/RAGE resulta em cascatas de
sinalizagéo intracelular, que produzem modulagdo génica. Isso pode causar falha na
neovascularizacdo, espessamento da membrana basal dos vasos, supra-regulacédo de
NF-kB (diminuicdo de expressdo de citocinas inflamatorias), aumento da expressédo de
MMPs e TNF-a. As glicotoxinas intracelulares, por sua vez, levam a deficiéncia celular com
posterior diminuicdo da presenca de fibroblastos e queratindcitos (LADEIRA et al., 2011).

4.5 Estresse Oxidativo

Ha relagcéo entre hiperglicemia e estresse oxidativo. Diversos mecanismos podem
gerar o estresse oxidativo, sendo os principais agentes envolvidos o acido ascoérbico
(vitamina C), proteina quinase C (PKC) e radicais livres de oxigénio (LADEIRA et al., 2011).

O écido ascorbico é conhecido por apresentar importantes propriedades
antioxidantes. A hiperglicemia altera o seu transporte em algumas células, entre elas os
fibroblastos. A explicacéo para esse fato estd na similaridade entre a glicose e o acido
ascorbico, dessa forma a glicose pode inibir competitivamente o transporte do &cido
ascorbico através da membrana celular. Pacientes diabéticos apresentam atividade
aumentada da PKC, que eleva o estresse oxidativo pela ativagdo da enzima nicotinamida
adenina dinucleotideo fosfato reduzido (NADPH) oxidase e deplegcdo de NADPH. Isso ira
reduzir a formacgéo de 6xido nitrico (NO) e glutationa reduzida, elevando a formagéo de
radicais livres de oxigénio. (LADEIRA et al., 2011).

Esses eventos auxiliam na manutencdo de um ambiente inflamatorio e na apoptose
prematura de células produtoras de matriz.

4.6 Neovascularizacao

As feridas em diabéticos possuem menor quantidade de células progenitoras
endoteliais que entram na circulagdo. O resultado disso € uma menor formagéo de novos
vasos sanguineos, processo conhecido como neoangiogénese (LIMA et al., 2013).

Essa situagdo traz prejuizos para o fornecimento de nutrientes, principalmente
glicose e ATP, e para a chegada de oxigénio na area, influenciando de maneira negativa
nos estagios iniciais do reparo tecidual.
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4.7 Anormalidades celulares

Queratinocitos e fibroblastos presentes nas feridas de pacientes diabéticos
possuem algumas diferengcas se comparados aos de pessoas saudaveis. Como resultado
disso, os queratindcitos apresentam modificacdes relacionadas a migragéo, a proliferagéo,
a diferenciacdo e a secrecdo de fatores de crescimento. J& os fibroblastos possuem
alteracbes na morfologia, senescéncia, diferenciacao deficiente em miofibroblasto, déficit
migratorio e proliferativo, além de funcéo secretora alterada (LADEIRA et al., 2011).

4.8 Métodos terapéuticos

Alguns métodos terapéuticos sdo pesquisados a fim de reverter a dificuldade de
cicatrizacado eficiente nos pacientes diabéticos. O uso do plasma rico em plaquetas e a
laserterapia s@o op¢des que possuem resultados promissores.

4.9 Plasma rico em plaquetas (PRP)

O plasma rico em plaquetas (PRP) é muito utilizado em pesquisas a fim de se obter
fatores de crescimento. Para produzir o gel de PRP ¢ feito a centrifugagdo do sangue e
acrescenta-se trombina e gluconato de calcio (VENDRAMIN et al., 2006). O seu uso se
mostra muito promissor visto que pode ser um processo autélogo, onde o sangue é colhido
do préprio individuo, apresenta menor risco de transmissao de doencas infectocontagiosas
(hepatite, HIV), bem como menor possibilidade de rejeicdo, e é relativamente barato
(COSTA et al., 2016).

Varios estudos apontam para a utilidade do plasma rico em plaquetas (PRP) no
reparo de lesdes. Ha indicios de que ele seja capaz de liberar fatores de crescimento
em grande quantidade que, por sua vez, estimulam a reepitelizacdo e a angiogénese,
além de promover a quimiotaxia dos neutréfilos, macréfagos e fibroblastos para a area
lesionada (ALMEIDA et al., 2008). No entanto, poucos estudos randomizados foram feitos
para alcancar uma conclusdo efetiva, apesar de existirem fortes evidéncias de que seja
clinicamente viavel (COSTA et al., 2016).

4.10 Laserterapia

Estudos sobre laserterapia sugerem que, caso ela seja realizada no pé diabético, o
reparo tecidual ocorreria em menor periodo de tempo, com aumento da perfusédo tecidual
e estimulo a neovascularizacdo e a proliferagédo celular. Além disso, a laserterapia pode
aliviar a dor e tem agao anti-inflamatéria. A maior parte das pesquisas séo ensaios clinicos
randomizados, entretanto, ainda é preciso esclarecer a dose e o comprimento de onda
ideais para a realizagéo do procedimento (BRANDAO et al., 2020).
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51 CONCLUSAO

A cicatrizacdo em diabéticos possui alteracbes de mecanismos moleculares e
celulares em diferentes vias, resultando em um reparo tecidual deficiente. Existem estudos
de elementos que buscam torna-la mais eficiente e se mostram promissores, apesar de
que alguns ainda estejam em fases experimentais. Assim, sugere-se a realizacdo de mais
pesquisas envolvendo diferentes substancias cicatrizantes, e que os estudos ja existentes
sejam ampliados. Esse processo deve ser amparado pelos mecanismos de cicatrizagéo ja
sabidamente alterados em individuos diabéticos.
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RESUMO: O figado desempenha papel central no metabolism. Sendo assim, pacientes com
hepatopatias graves habitualmente apresentam diversas manifestagdes sistémicas. A cirrose
€ 0 estagio final de diversos processos patoldgicos hepéticos de varias etiologias, sendo
a biopoésia o padrao-ouro para diagnéstico. No entanto, a amostra obtida pode néo refletir
o estado hepatico geral. Com isso, métodos avaliativos indiretos decorrem como métodos
confiaveis para a mensuragdo de fibrose hepatica, dentre eles a Elastografia Hepatica.
OBJETIVO: Avaliar o perfil clinico-epidemiolégico dos pacientes que realizaram a elastografia
hepatica por ressonancia magnética em um servico de referéncia. METODO: Estudo descritivo,
através de reviséo de prontuarios de pacientes que realizaram a elastografia hepatica em
um centro de referéncia em Salvador-BA no periodo de 2014-2019. RESULTADO: Dos 112
pacientes estudados, a média de idade foi 55,5+12,8 e deles, 69 (60,7%) eram do sexo
masculino. Os valores de IMC médios foi de 28,2+5,41 sendo 44 (39,3%) pacientes com
algum grau de sobrepeso/obesidade, 34 (30,3%) pacientes eram hipertensos, 27 (24,1%)
diabéticos e 28 (25%) dislipidémicos. Dentre as principais etiologias para a cirrose hepatic
destacaram-se a doenca hepética gordurosa néo alcodlica (DHGNA), 42 (37,5%), seguido
de hepatite C, 37 (33%), e doenca alcodlica do figado, 9 (8%). A respeito da elastografia por
ressonancia magnética (ERM), 41 (36,6%) pacientes foram classificados como FO na escala
de Metavir, 25 (22,3%) paciente com fibrose pouco significativa (F1/F2) e 45 (40,1%) com
fibrose significativa (F3/F4), além disso, 1 (0,8%) paciente apresentou sobrecarga de ferro
na ERM, impossibilitando a mensuracéo da velocidade da onda. CONCLUSAO: Dentre os
pacientes que realizaram ERM, a etiologia mais frequente foi a DHGNA, seguida da infec¢éo
pelo virus C e doenca alcoolica do figado. A grande parte dos pacientes apresentou fibrose
significativa (F3/F4).

PALAVRAS-CHAVE: Elastografia Hepatica; Epidemiologia; Cirrose Hepatica.

CLINICAL-EPIDEMIOLOGICAL PROFILE OF PATIENTS WHO PERFORMED
HEPATIC ELASTOGRAPHY BY MAGNETIC RESONANCE IN A REFERENCE
CENTER IN SALVADOR-BA

ABSTRACT: The liver performs a central role in metabolism. Patients with severe liver
disease usually have several systemic manifestations. Cirrhosis is the final stage of a series
of pathological liver processes of various causes such as: alcohol, viral infections and non-
alcoholic fatty liver disease. The diagnosis by biopsy is considered the gold standard, however,
because of the heterogeneity of fibrosis and the limitation of most biopsies, which represent
only 1 /50,000 of the liver, the sample obtained may not reflect the general liver status.
As a result, non-invasive evaluation methods such as laboratory and imaging tests such as
hepatic elastography, work as reliable methods for measuring liver fibrosis. OBJECTIVE: To
evaluate the clinical-epidemiological profile of patients who underwent liver elastography by
magnetic resonance imaging at a reference service in the city of Salvador-BA. METHOD: A
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cross-sectional descriptive study, carried out based on a review of medical records, whose
population consisted of patients who underwent liver elastography at a reference center in
Salvador-BA in the period 2014-2019. The sample was obtained for convenience. Socio-
demographic and clinical-laboratory data were collected in addition to information about liver
fibrosis obtained by hepatic elastography, which were studied and subsequently compiled in
a database. The mean, standard deviation and relative frequency of comorbidities associated
with the identified liver diseases were calculated. RESULTS: Of the 112 patients studied, the
mean age was 55.5 + 12.8 and of them, 69 (60.7%) were male. The mean BMI was 28.2 +
5.41 in which 44 (39.3%) patients had some degree of overweight / obesity. With regard to
other comorbidities 34 (30.3%) patients were hypertensive, 27 (24.1%) diabetic and 28 (25%)
dyslipidemic. Among the main etiologies for chronic parenchymal liver disease, non-alcoholic
fatty liver disease (NAFLD) stood out, 42 (37.5%), followed by hepatitis C, 37 (33%), and
alcoholic liver disease, 9 (8%). The other etiologies appeared in smaller numbers or did not
appear, such as autoimmune hepatitis, with 5 (4.4%) cases and hepatitis B with 3 (2.7%)
patients. Regarding magnetic resonance elastography (MRE), 41 (36.6%) patients were
classified as FO on the Metavir scale, 25 (22.3%) patients with minor fibrosis (F1 / F2) and 45
(40, 1%) with significant fibrosis (F3 / F4), in addition, 1 (0.8%) patient had iron overload in the
MRE, making it impossible to measure the wave speed. CONCLUSION: Among patients who
underwent ERM, the most frequent etiology was NAFLD, followed by infection by virus C and
alcoholic liver disease. Most of the patients had significant fibrosis (F3 / F4).

KEYWORDS: Liver Elastography; Epidemiology; Hepatical cirrhosis.

INTRODUCAO

O figado desempenha papel central no metabolismo. Assim, pacientes com
doencas graves do figado habitualmente apresentam diversas manifestacoes sistémicas’.
Tal condicéo pode ser consequéncia de varios fatores etiolégicos, nomeadamente alcool,
infeccbes virais, doengas metabdlicas, processos autoimunes ou patologia da via biliar?2. A
doenca crdnica parenquimatosa do figado (DCPF) € o estadio final comum de uma série de
processos patolégicos hepaticos, e € definida como uma alteracgéo difusa do figado, em que
a arquitetura normal é substituida por nddulos regenerativos, que determinam a diminuicao
das fungdes hepéticas, hipertensdo portal com anastomoses portossistémicas e risco de
carcinoma hepatocelular. Dentre as diversas causas de DCPF, temos a doenca hepatica
gordurosa nao alcodlica (DHGNA), que corresponde a um espectro de condi¢des clinicas
com diferentes prognésticos. A esteatose € o estagio primario da doenca, seguido da
esteato-hepatite, que configura uma fase dindmica da doenca, favorecendo a fibrinogénese
e progressivamente o carcinoma hepatocelular (CHC). Dentre os principais fatores de
risco para a DHGNA esté@o a obesidade, resisténcia periférica a insulina e dislipidemia*®.
O virus da hepatite C (VHC), uma das principais causas da DCPF, é fator de risco para
diversas comorbidades, como o CHC. A fisiopatologia da doenca perpassa por eventos
intracelulares que culminardo no remodelamento anormal da matriz extracelular hepatica e

formacao de fibrose que sera advinda da resposta a leséo crénica do figado causada pelas

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 16 m



reacOes de defesa do organismo para com a infecgéo viral”8. Qutra causa relevante de
fibrose hepética esta relacionada ao consumo de alcool. A doenga hepatica alcodlica (DAF)
€ responsavel por aproximadamente 25% das mortes decorrentes do consumo de alcool.
A ingestdo crbnica de alcool € conhecida por causar esteato-hepatite, fibrose, cirrose
e cancer. Independentemente do espectro da doencga, a abstencdo de alcool previne a
progressdo da doenca, melhora a taxa de sobrevivéncia e diminui a necessidade de
transplante de figado®'%. Atualmente, o diagnéstico de fibrose hepatica através da biopsia
€ considerado “padréo-ouro” devido as evidéncias histolégicas das alteracdes fibréticas, da
atividade inflamatoria e necrose. Entretanto, devido a natureza heterogénea da fibrose e a
limitacdo amostral da maioria das bidpsias coletadas, que representam apenas 1/50.000
do figado, o diagnostico e estadiamento da doenca através desse método € muitas vezes
comprometido e sua sensibilidade e a exatiddo dos resultados se tornam questionaveis.
Assim, gradualmente, se desenvolvem métodos néo invasivos para avaliagdo da fibrose
hepatica, como testes laboratoriais, tais quais a aspartato aminotransferase (AST) / alanina
aminotransferase (AST), AST / indice de proporcao de plaquetas (APRI), Fibrosis-4 (FIB-
4) e técnicas de imagens como elastografia hepatica, que demonstram confiabilidade
para mensuragdo de fibrose hepatica''2. Elastografia € o termo usado para descrever
a técnica de imagem com avaliacdo da rigidez tecidual. A elastografia hepatica tém se
mostrado uma boa alternativa a biopsia para avaliagéo inicial e seguimento da progressao
ou regressao da fibrose hepatica de diversas doencas do figado. Por ser um método néo
invasivo, possui varias vantagens em relacao a biopsia. Dentre elas destaca-se o fato de
néo apresentar as complica¢cdes de um exame invasivo como hemorragias e infecgdes, ter
rapida execugao e ndo necessitar de preparo ou jejum, representando ganho na qualidade
de vida e bem-estar do paciente'®. Assim, o aprimoramento dos estudos que correlacionem
o perfil clinico de pacientes portadores de DCPF com um exame de imagem nao invasivo
e preciso, capaz de avaliar o grau de fibrose no parénquima hepatico possui relevancia a
propedéutica médica e a saude do paciente. Para tanto, este estudo visa descrever o perfil
clinico-epidemioldgico dos pacientes que realizaram elastografia hepatica por ressonéncia
magnética e a as potencialidades de um método promissor e completamente inovador,
em um cenario extremamente relevante e prevalente que é o dos hepatopatas cronicos.
Somado a isso, busca também descrever as etiologias de doenga parenquimatosa do
figado mais frequentemente observadas na amostra selecionada e comparar dados
clinico-laboratoriais e estagios de fibrose hepatica em pacientes submetidos a métodos
nao invasivos laboratoriais de anélise de fibrose hepatica.

METODOLOGIA

Desenho do estudo: Estudo de corte transversal, descritivo, que tem como populacao
de referéncia os pacientes acompanhados pela equipe de hepatologia do Hospital Séo
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Rafael (HRS) no periodo de 01 de Agosto de 2018 até 31 de Julho de 2019. Tem-se como
critérios de incluséo paciente com idade maior ou igual & 18 anos e diagnéstico estabelecido
de doenca crbnica parenquimatosa do figado de qualquer etiologia. O presente estudo
ndo apresenta critérios de exclusdo. Procedimentos de coleta: Os dados foram coletados
a partir de prontuario médico eletrénico nos centros de referéncias. Nao houve contato
direto entre a equipe de pesquisa e os pacientes, havendo riscos minimos para estes e
sendo, portanto, dispensavel o uso de Termo Livre e Esclarecido (TCLE). Os dados foram
guardados com seguranca em banco de dados eletrénico de acesso apenas a equipe de
pesquisa. Instrumentos de coleta: Ficha Clinica e esta subdivide-se em cinco grandes grupos
de informacgdes. O primeiro grupo refere-se aos dados so6cio-demograficos dos pacientes,
como idade, sexo, estado civil, escolaridade, naturalidade, ancestralidade e profissédo. O
segundo grupo € composto por dados clinicos, onde estdo os escores, Child-Pugh e MELD,
o diagnostico etioldgico do paciente, comorbidades, fatores de risco para doenca hepatica,
complicagbes associadas a cirrose, medicamentos utilizados e exames laboratoriais. Nesta
sessao da ficha clinicas estéo os sinais clinico-laboratoriais que foram avaliados no presente
trabalho (glicemia, contagem de plaquetas, transaminases, albumina). O terceiro grupo de
informacdes € relacionado aos métodos de avaliagdo da fibrose hepatica, onde estéo os
escores APRI, FIB-4, NAFLD, os resultados da elastografia hepatica e bidpsia hepatica,
quando houver. O quarto grupo refere-se aos resultados de exames de imagem. A quinta
parte da ficha clinica consiste em um exame fisico breve, direcionado & doenca hepatica, o
qual acessa dados antropométricos, IMC, sinais periféricos de doenga hepatica e presenca
de encefalopatia. Consideragoes éticas: O estudo foi desenhado conforme aspectos éticos
e bioéticos de acordo com as normas vigentes, sendo submetido e aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa do Hospital S0 Rafael sob parecer n°: 2.737.066.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Dos 112 pacientes analisados a média de idade foi 55,5+12,88 anos com valor
minimo de 18 anos e maximo de 86. Deles, 44 (39,3%) sdo do sexo feminino ao passo
que 68 (60,7%) sao do sexo masculino. S&o naturais de Salvador 38 (33,9%), 18 (16,1%)
séo do interior do estado da Babhia, 2 (1,8%) sédo de outro estado e 1 (0,9%) € estrangeiro.
O estudo apontou 41 (36,6%) pacientes procedentes de Salvador e 26 (23,2%) do interior
da Bahia. Para o estado civil, 14 (12,5%) pacientes séo solteiros, 46 (41%) casados, 4
(3,5%) divorciados, 3 (2,7%) viuvos e 3 (2,7%) em unido estavel. Com relagéo aos habitos
de vida, 9 (8%) referem fazer uso de bebida alcodlica e 21 (18,7%) etilismo passado.
As etiologias mais frequentes para as hepatopatias cronicas sédo: 42 (37,5%) pacientes
diagnosticos com DHGNA, 37 (33%) com hepatite C, nove (8%) com DAF, 7 (6,5%) estéao
em investigacao, 5 (4,4%) com hepatite autoimune (HAI), 5 (4,4%) de causa criptogénica,
4 (3,5%) com hepatoesplenomegalia esquistossomotica (HEME) e 3 (2,7%) com hepatite
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B, como ilustrado na figura 3.
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DHGNA= doenca hepética gordurosa néo alcodlica, DAF= doenca alcodlica do figado, HAI=
hepatite autoimune, HEME=hepatoesplenomegalia esquistossomotica, HBV= virus da hepatite
B, HCV= virus da hepatite C.

Figura 3. Frequéncia dos diagnosticos etioldgicos observados na amostra. Salvador-BA, 2018-
2019.

Dos pacientes com diagnostico de hepatite C, o genétipo 1 foi o mais frequente, 23
(79,3%), seguido pelo gendtipo 3 em 6 (16,2%) pacientes. Dos pacientes que realizaram
tratamento com os antivirais de acgdo direta, 17(100% da amostra) obtiveram resposta
virolégica sustentada e 1 (5,9%) relatou efeito colateral, tais quais nauseas e vomitos,
cefaleia, fadiga e astenia e irritabilidade. De acordo com a ERM, ao inicio do tratamento
com antivirais de acao direta (DAA), 19 (51,3%) pacientes foram classificados com fibrose
significativa (>F2) e 18 (48,6%) com fibrose pouco significativa (<F2). Ainda dentro dos
pacientes infectados pelo virus C, pela avaliagdo do APRI, 8 (44,4%) pacientes foram
identificados com alta probabilidade de fibrose ao inicio do tratamento e 1 (16,6%%) ao
término. Ja pelo FIB-4, 7 (41,1%) pacientes possuiam alta probabilidade de fibrose ao
iniciar o tratamento e 3 (50%) ao término, como exemplificado pela tabela 1.
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Métodos ndo Invasivos Pré-Tratamento n(%) Pés-Tratamento n(%)

APRI
Graul 5 (27,8%) 2 (33,3%)
Graull 5 (27,8%) 3 (50%)
Grau lll 8 (44,4%) 1(16,7%)

FIB-4
Graul 2 (11,8%) 1 (16,7%)
Graull 8 (47,1%) 2 (33,3%)
Grau lll 7 (41,8%) 3 (50%)

DAA= antiviral de ac¢&o direta.

Tabela 1. Avaliagdo néo invasiva em pacientes tratados com DAA. Salvador-BA 2018/2019.

Amédia de IMC na amostra foi de 28,2+5,41 com 23 (37,1%) pacientes apresentando
algum grau de obesidade, 21 (33,9%) com sobrepeso, 17 (27,4%) na faixa de peso normal
e apenas 1 (1,6%) abaixo do peso normal. Para outras comorbidades, 34 (30,3%) dos
pacientes sao hipertensos, 27 (24,1%) diabéticos e 28 (25%) sao dislipidémicos. Quanto
aos métodos clinicos laboratoriais ndo invasivos, segundo o APRI, 20 (17,8%) pacientes
possuem baixo risco para fibrose hepatica, 13 (11,6%) risco indeterminado e 20 (17,8%)
alta probabilidade de fibrose hepatica. Ja com relagdo ao FIB-4, 7 (6,2%) pacientes sédo
classificados como baixo risco para o desenvolvimento de fibrose hepatica, 22 (19,6%)
com risco indeterminado e 26 (23,2%) com alta probabilidade de fibrose hepatica. Para a
ERM, em uma avaliagdo quantitativa, 41 (36,6%) pacientes séo classificados como FO na
escala de Metavir, 25 (22,3%) paciente com fibrose pouco significativa (F1/F2) e 45 (40,1%)
com fibrose significativa (F3/F4). Além disso, 1 (0,8%) paciente apresentou sobrecarga de
ferro na ERM, impossibilitando a mensuracéo da velocidade da onda, como esclarecido na
figura 4.

=F0
= F1/F2
F3/F4

Figura 4. Grau de fibrose hepatica segundo ERM. Salvador-BA, 2018-2019.
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Das possiveis complicagbes da DCPF, foram documentados 8 (7,1%) casos de
Ascite, 10 (8,8%) de Hemorragia digestiva alta, 12 (10,7%) Hipertensao portal, 1 (0,8%)
com Encefalopatia hepatica, 4 (3,5%) com peritonite bacteriana espontéanea e 6 (5,3%) com

Carcinoma hepatocelular , como ilustrado na tabela 2.

Complicacoes FO F1/F2 F3/F4
Ascite 0 (0%) 0 (0%) 8 (100%)
Encefalopatia 0 (0%) 0 (0%) 1 (100%)
HAD 0 (0%) 1 (10%) 9 (90%)
PBE 0 (0%) 0 (0%) 4 (100%)
SHP 2 (16,6%) 1 (8,3%) 9 (75%)
CHC 1 (16,6%) 2 (33,3%) 3 (50%)

HDA= hemorragia digestiva alta, PBE= peritonite bacteriana espontanea, SHP= sindrome de
hipertenséo portal, CHC= carcinoma hepatocelular.

Tabela 2. Frequéncia de complica¢des dos 112 pacientes acompanhados de acordo com grau
de fibrose. Salvador-BA, 2018-2019.

Estratificando os pacientes por grau de fibrose hepética de acordo com a ERM,
notou-se que a maioria dos pacientes foi do sexo masculino na sexta década de vida. O
diagndstico etiolégico mais frequente nos paciente sem fibrose (FO) foi DHGNA, enquanto
que nos pacientes com fibrose pouco significativa (F1/F2), VHC e DHGNA aparecem na
mesma frequéncia. Por fim, como esclarecido na tabela 3, o VHC foi o diagndstico etiolégico

mais frequente nos pacientes classificados com fibrose significativa (F3/F4).
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Grau de Fibrose

Variaveis FO n(%) F1/F2 n(%) F3/F4 n(%)
Idade 53,3 (x12,9) 56,3 (11,8) 56,9 (x13,5)
Sexo
Homens 23 (56%) 15 (60%) 29 (64,4%)
Mulheres 18 (43,9%) 10 (40%) 16 (35,5%)
EAS 9 (21,9%) 11 (44,4%) 14 (31,1%)
O 4(9,7%) 10 (40%) 14 (31,1%)
Dislipidemia 13 (31,7%) 8 (32%) 7 (15,5%)
Obesidade 6 (14,6%) 3 (12%) 12 (26,6%)
Perfil clinico
VHC 8 (19,5%) 10 (40%) 18 (40%)
CHGNA 23 (56%) 10 (40%) 9 (20%)
DAR 0 (0%) 0 (0%) 9 (20%)
HAI 0 (0%) 1 (4%) 3(6,6%)
Criptogénica 0 (0%) 0 (0%) 5(11,1%)
HEME: 2 (4,8%) 2 (8%) 0 (0%)
VHB 2 (4,8%) 0 (0%) 1(2,2%)
Em investigacéao 4 (9,7%) 2 (8%) 1(2,2%)
Métodos nao Invasivos
APRI
Grau | 13 (81,2%) 3 (27,2%) 4 (15,3%)
Grau ll 2 (12,5%) 5 (45,4%) 6 (23%)
Grau lll 1(6,2%) 3 (27.2%) 16 (61,5%)
FIB-4
Grau | 4 (26,6%) 2 (20%) 1(3,3%)
Grau ll 9 (60%) 4 (40%) 9 (30%)
Grau lll 2 (13,3%) 4 (40%) 20 (66,6%)

Tabela 3. Perfil clinico-epidemiologico dos 112 pacientes acompanhados de acordo com o grau
de fibrose. Salvador-BA, 2018/2019.

Na amostra, a maioria dos pacientes eram naturais e procedentes de Salvador-
BA. Na presente casuistica houve predominancia do género masculino, concordando com
diversos estudos, como o de Brilhante et al'*. Ademais, os homens foram maioria dentre
todas as etiologias da doenca hepética crbénica, exceto em causas autoimunes, como
ratificado pelo estudo de Heneghan MA et al'®, possivelmente pela maior exposicdo do
sexo masculino aos fatores de risco e menor auto cuidado, mantendo habitos prejudiciais

como alcoolismo e dieta inadequada. A média de idade foi 55,5 anos (+12,88) similar ao
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estudo de Souza et al'® em que a média de idade de 102 pacientes foi de 54,2 anos. Dada
a cronicidade das hepatopatias, ja era esperado que os individuos fossem de meia idade.
A etiologia mais frequente da doenca hepética foi a DHGNA, seguida das infecgbes virais
e posteriormente o alcool, discordando de alguns estudos, como o trabalho de Bustios et
al'”. A literatura comumente traz a doenca alcodlica do figado e as infec¢des virais como
causas mais frequentes de DCPF, deixando a DHGNA como causa emergente, todavia ela
se destaca no presente estudo, possivelmente por um avango na prevencéo das infecgbes
virais e uma mudanga significativa nos habitos de vida da popula¢do. Fundamentando
essa observacdo, nota-se, também, elevada prevaléncia de diabetes, hipertenséo,
dislipidemia e sobrepeso/obesidade, as quais além de serem fatores de risco importante
para o desenvolvimento de DHGNA podem conferir pior prognostico aos pacientes, como
corroborado por Longo MT et al®. A elastografia hepatica € um método de diagnostico
por imagem que estima a rigidez do figado através da mensuragdo da velocidade de
onda propagada no tecido. Para tanto, no arsenal de op¢des, a diagnose médica conta
principalmente com elastografia por ressonancia magnética. A vista disso, estudos apontam
que a elastografia por ressonancia magnética tem maior taxa de sucesso diagnéstico do
que a elastografia por outros métodos, para o estadiamento da fibrose hepatica, como
defendido pelo estudo de Huwart L et al™® e Yin M et al?®. No que concerne a DHGNA, as
diferencas entre os métodos e a superioridade da ERM ¢é ainda mais evidente, visto que
outros métodos nao invasivos estdo associados a afericdes menos precisas e confiaveis,
principalmente na presenca de outras comorbidades como obesidade e ascite, segundo
reafirmado por Imajo K?'. Sobre essa 6tica, o grupo de pacientes classificado como sem
fibrose, correspondente ao FO, tem como sua principal etiologia para doenga hepatica a
DHGNA. Como prenunciado, essa causa apresentou menor grau de fibrose tendo em vista
que a progressao dindmica da esteatose para a fibrose & multifatorial e esta4 associada a
obesidade, resisténcia a insulina, sedentarismo e a hipertenséo arterial sistémica como
evidenciado no estudo de Sousa et al. O perfil dos pacientes estudados demonstrou
significativa prevaléncia de comorbidades associadas a doenca hepatica, como sobrepeso
e obesidade, hipertenséo arterial sistémica (HAS), dislipidemia e diabetes mellitus, superior
ao estudo paraense de Silva et al®®> e com percentuais similares ao estudo catarinense de
Souza et al'®. Por conta da afrodescendéncia era esperado um percentual significativo de
pacientes baianos com hipertensao arterial sistémica. Além da HAS, outras comorbidades
citadas possivelmente estao ligadas ndo s6 a componentes hereditarios, mas também aos
habitos de vida. A frequéncia elevada de pacientes infectados pelo virus C é explicada
pelo padrao epidemiolégico da doencga, ja que mais de 70 milhdes de pessoas no mundo
vivem com o virus. Ainda concordante com a literatura e com o estudo de Afonso Dinis
Costa Passos et al?®, 0 nUmero de pacientes com hepatite C superou em mais de duas
vezes 0 numero de pacientes infectados pelo virus B. Com relag@o ao tratamento, pode-
se concluir que os DAAs sédo drogas com boa eficacia com frequéncia minima de efeitos
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colaterais, visto que o novo tratamento apresenta horarios de doses aprimorados, efeitos
adversos substanciais, menos interacdes medicamentosas e baixa barreira a resisténcia,
como corroborado pelo estudo de Wedemeyer H et al®. Por fim, sugere-se que ha redugéo
da fibrose hepética apds o tratamento com os novos DAAs, conforme avaliado por métodos
laboratoriais ndo invasivos, tanto APRI quanto FIB-4. Para esses dois ultimos métodos,
tendo em vista os resultados antes e ap6s o tratamento viral, sugere-se que quanto maior o
grau de fibrose, melhor a acuracia e concordancia entre eles e entre a elastografia hepatica,
como corroborado pelo estudo de Taglietti et al?®, que comparou tais métodos entre si e com
a biopsia. Ademais, a auséncia de comparacao entre bidpsia hepatica, atualmente método
padrdo ouro no diagndéstico de fibrose, e os outros métodos néo invasivos como ERM,
APRI ou FIB-4, foi uma limitagéo do presente estudo, que deixou de fortificar a importancia
desses recursos diagndsticos na pratica clinica.

Quanto a etiologia alcodlica, terceira maior causa na amostra, todos os individuos
eram do sexo masculino e possuiam alto grau de fibrose a elastografia. Além disso, esse
grupo de pacientes apresentou maior percentual de descompensag¢dao em comparag¢ao ao
restante da amostra, possivelmente pela dificuldade do abandono do elemento agressor
e problemas nutricionais que agravam a DCPF como evidenciado pelo estudo de Tolstrup
et at®. A susceptibilidade dos pacientes cirréticos a descompensacédo hepatica tem forte
impacto na morbimortalidade e prognéstico da doenga, como discutido pelo estudo de Jafri
W27, Assim, haja vista a designagdo da amostra de pacientes com fibrose significativa (F3/
F4), grupo mais vulneravel as complicacdes da doenca hepatica, conforme esperado, o
grupo de pacientes com cirrose (F4) esteve mais frequentemente associado a encefalopatia
hepatica, ascite, sindrome de hipertensdo portal, hemorragia digestiva alta, peritonite
bacteriana espontanea e varizes de eséfago. Tal achado é concordante com o estudo de
Imajo et al?', que com base em uma analise agrupada de dados de participantes individuais,
mostrou que a ERM apresenta boa precisao no diagnostico de fibrose e cirrose significativa
ou avangada, independentemente da etiologia da doenca hepatica.

CONCLUSOES

A avaliacdo do perfil epidemiolégico dos pacientes que realizaram elastografia
hepética utilizando método da ressonancia magnética em Salvador-BA coincidiu com boa
parte dos estudos atuais avaliados. Houve predominio do sexo masculino nas principais
causas, cuja faixa etaria média gira em torno da quinta e sexta década de vida. A principal
etiologia foi a DHGNA seguida de infeccdes virais e DAF. Comorbidades como DM, HAS,
Dislipidemia e sobrepeso/obesidade aparecem de forma expressiva na amostra. Além
disso, ha destaque para o advento da cura pela a infecgéo viral tipo C com 0 uso dos novos
DAA’s. Por fim, conhecer as caracteristicas e o comportamento atual da DCPF, nos permite
qualificar o manejo em relacao ao diagnéstico e tratamento desta doenca.
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RESUMO: Introducdo: As  neoplasias
malignas do ovario tratam-se dos tumores
mais desafiadores na é&rea da ginecologia,
de diagnéstico difici em estadios iniciais,
correspondem a quarta causa de morte por
cancer em mulheres. Objetivos: O presente
estudo busca estimar a prevaléncia do cancer de
ovario em mulheres com idade igual ou inferior
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a 40 anos submetidas a cirurgia ovariana entre
0s anos de 2018 e 2019 em um hospital federal
no Rio de Janeiro, além de avaliar os possiveis
fatores de risco associados. Métodos: Estudo
transversal e néo intervencionista, por meio da
andlise dos laudos histopatolégicos de todas
as pacientes que realizaram cirurgia ovariana
e tiveram diagnéstico de tumores benignos
ou malignos em um hospital federal no Rio de
Janeiro entre os anos de 2018 e 2019. A analise
quantitativa dos dados obtidos foi feita através
do software Microsoft Office Excel. Resultados:
Esse estudo obteve uma amostra total de 76
pacientes do sexo feminino que realizaram
cirurgia ovariana. A prevaléncia do céancer de
ovario em mulheres com idade igual ou inferior a
40 anos foi de 6,57%. Foi observado aumento dos
casos de cancer de ovéario em mulheres jovens
entre 0s anos de 2018 e 2019. O tipo histologico
mais prevalente foi o adenocarcinoma seroso
com 60% dos casos. Nao foi possivel encontrar
relacdo entre fatores como menarca, uso de
anticoncepcionais, tabagismo, etilismo e historia
familiar e o cancer de ovario, devido a escassez
de dados contidos nos prontuarios. Conclusoes:
Este estudo langa luz sobre uma populagéo sub-
estudada de pacientes e aponta a importancia do
preenchimento completo dos prontuarios para
que seja possivel formular hipoteses e realizar
estudos que auxiliem na descoberta de novos
fatores associados ao céncer de ovario, além
de ferramentas diagnésticas mais eficazes,
que poderdo contribuir para o diagnéstico e
tratamento mais precoce da doenca.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias Ovarianas;
Epidemiologia; Fatores de Risco; Adulto Jovem.
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PREVALENCE OF OVARY CANCER IN YOUNG WOMEN AND ITS
CORRELATION WITH SOCIODEMOGRAPHIC DATA

ABSTRACT: Introduction: Malignant neoplasms of the ovary are the most challenging
tumors in the area of gynecology, difficult to diagnose in early stages, correspond to the
fourth leading cause of cancer death in women. Objectives: The present study seeks to
estimate the prevalence of ovarian cancer in women aged 40 years or less who underwent
ovarian surgery between the years 2018 and 2019 at a federal hospital in Rio de Janeiro,
in addition to assessing the possible risk factors associated. Methods: Cross-sectional and
non-interventionist study, through the analysis of histopathological reports of all patients
who underwent ovarian surgery and were diagnosed with benign or malignant tumors in a
federal hospital in Rio de Janeiro between 2018 and 2019. Quantitative analysis was made by
Microsoft Office Excel software. Results: This study obtained a sample of 76 female patients
who underwent ovarian surgery. The prevalence of ovarian cancer in women aged 40 years
or less was 6.57%. An increase of ovarian cancer was observed in young women between
2018 and 2019. The most common histological type was serous adenocarcinoma with 60%
of cases. It was not possible to correlate factors such as menarche, use of contraceptives,
smoking, alcoholism and family history and ovarian cancer, due to the lack of data contained
in the medical records. Conclusions: This study sheds light on an understudied population
of patients and points out the importance of complete medical records so that it is possible
to formulate hypotheses and carry out studies that aim to discover new factors associated
with ovarian cancer, further to more effective diagnostic tools, which may contribute to earlier
diagnosis and treatment of the disease.

KEYWORDS: Ovarian Neoplasms; Epidemiology; Risk factors; Young Adult.

11 INTRODUGAO

O céancer de ovario é a neoplasia ginecoldgica mais letal, responséavel por mais de
152 mil mortes por ano no mundo todo, com sobrevida estimada em cinco anos de 45%
(WENTZENSEN, et al., 2016) (LHEUREUX, et al., 2019) (LA VECCHIA, 2017) (FORTNER,
et al., 2019) (SHIVAPPA, et al., 2016) e incidéncia de aproximadamente 13 a cada 100
mil habitantes na Europa. (LI, et al., 2015) Apenas 25% das mulheres sao diagnosticadas
nos estagios | e Il, enquanto 58% sao diagnosticadas no estagio Ill e 17% no estagio 1V,
(EBELL, CULP e RADKE, 2016) devido em parte a falta de um método de rastreio eficaz,
além de sintomatologia inespecifica. (WENTZENSEN, et al., 2016) (LHEUREUX, et al.,
2019) (LA VECCHIA, 2017)

O tipo histoloégico de pior prognostico, de onde a maior parte das neoplasias
malignas origina-se, surge do epitélio celdmico, mas também podem ter origem em
células germinativas ou foliculares com menor frequéncia. (LA VECCHIA, 2017) O subtipo
histol6gico mais comum é o seroso, seguido do mucinoso e endometrioide. (MINISTERIO
DA SAUDE, 2019) Entre o cancer ovariano nao-epitelial, o de células germinativas é o mais
comum e acomete, em sua maioria, mulheres jovens. (LA VECCHIA, 2017) (AMERICAN
CANCER SOCIETY, 2018)
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A despeito de multiplos mecanismos carcinogénicos terem sido propostos na
patogénese do cancer de ovario, como ovulacéo prolongada, estimulo hormonal e inflamagéo
cronica, a etiologia permanece nao completamente compreendida, particularmente
devido a natureza heterogénea da doenca. Um melhor entendimento da complexidade
etioldgica € necessario, para que novas estratégias preventivas possam ser estabelecidas.
(WENTZENSEN, et al., 2016) (KOUSHIK, et al., 2017)

Os fatores de risco sé@o diversos e podem variar de acordo com o subtipo histolégico
do cancer. Os mais comuns sdo: menarca precoce e menopausa tardia, histéria familiar,
tabagismo, etilismo, condi¢cbes ginecologicas benignas, terapia de reposicdo hormonal,
obesidade e uso de talco intimo. Dentre os fatores protetores estao o uso de contraceptivos
orais, laqueadura tubaria, paridade e amamentagdo. (WENTZENSEN, et al, 2016)
(LHEUREUX, et al., 2019) (LA VECCHIA, 2017) (FORTNER, et al., 2019) (SHIVAPPA, et
al., 2016) (LI, et al., 2015) (COOK, et al., 2017)

Embora a sintomatologia seja inespecifica, alguns estudos avaliaram a acuricia de
sintomas individuais e elementos da histéria médica no diagnostico da neoplasia ovariana,
como presenca de massa abdominal, distensdo ou aumento da circunferéncia abdominal,
dor pélvica ou abdominal (BABIC, et al., 2014) e historia familiar, relacionados a alta
especificidade, e moderada sensibilidade. (FORTNER, et al., 2019)

Quanto ao prognéstico do cancer de ovario tém sido propostos fatores relacionados a
falta de atividade fisica, definida pelas Diretrizes de Atividade Fisica para Americanos, como
comportamento potencialmente modificavel envolvido na melhora do prognéstico dessas
pacientes. A inatividade fisica permanece como preditor independente de mortalidade,
mesmo em pacientes com doenca avancada, embora essa associacdo necessite de
confirmagéo por estudos randomizados. (CANNIOTO, et al., 2016)

Devido ao impacto que o cancer de ovario apresenta, com alta taxa de morbidade
e mortalidade, foi elaborado um estudo para se estimar a prevaléncia dessa condi¢do em
mulheres jovens em um hospital federal no Rio de Janeiro entre os anos de 2018 e 2019 e
0s possiveis fatores de risco associados, com objetivo de buscar melhor avaliagdo dessas
pacientes e diagnostico com tratamento precoces.

21 MATERIAL E METODOS

2.1 Desenho

Foi conduzido estudo transversal € ndo intervencionista, por meio da analise dos
laudos histopatologicos de todas as pacientes que realizaram cirurgia ovariana e tiveram
diagnoéstico de tumores benignos ou malignos em um hospital federal no Rio de Janeiro
entre os anos de 2018 e 2019, e a partir destes dados, foram avaliados quais pacientes
obtiveram o diagnéstico histopatoldgico de cancer de ovario. Pacientes com idade igual ou
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inferior a 40 anos com cancer de ovario foram incluidas no estudo para analise dos fatores
sociodemograficos, a partir dos dados da anamnese contidos em seus prontudrios.

2.2 Metodologia da pesquisa bibliografica

Para a reviséo bibliogréafica foi utilizada a base de dados MEDLINE, oferecida pela
Biblioteca Nacional de Medicina dos Estados Unidos (US NLM), sendo pesquisados artigos
em portugués, inglés e espanhol publicados entre os anos de 2014 e 2019. A estratégia de
busca utilizada foi (“Ovarian neoplasm/epidemiology” [Mesh]) AND “Risk factors” [Mesh])
AND “Adult” [Mesh]) OR (“Ovarian neoplasm/epidemiology”) AND “Risk factors”) AND
“Adult” NOT medline [sb]), sendo encontrados 292 artigos publicados nos Ultimos cinco
anos.

Dentre os critérios de incluséo, estao os artigos que abordam cancer de ovario, com
enfoque em sua epidemiologia e fatores de risco. Ja dentre os critérios de excluséo, estao
os trabalhos que tém seu foco em particularidades genéticas e terapéuticas, assim como
em outros tipos de cancer.

2.3 Metodologia da analise dos dados

A andlise descritiva dos dados obtidos foi feita através do software Microsoft Office
Excel. As pacientes incluidas no estudo tiveram seus prontuarios revisados, sendo avaliados
idade, menarca, uso de anticoncepcional, histéria familiar de cancer de ovario, tabagismo,
etilismo, tipo histolégico do cancer de ovario, cirurgia realizada e desfecho clinico. A partir
da obtencao destes dados, foi analisada a prevaléncia do cancer de ovario entre 0os anos
de 2018 e 2019 neste hospital, comparando com a faixa etaria menor ou igual a 40 anos.

2.4 Critérios de inclusao

Pacientes do sexo feminino com idade igual ou inferior a 40 anos com diagnéstico
histopatolégico de cancer de ovario nos anos de 2018 e 2019.

2.5 Critérios de exclusao

Pacientes do sexo feminino com idade superior a 40 anos e/ou pacientes com o

diagnostico de patologia benigna ovariana.

31 RESULTADOS

3.1 Participantes

Esse estudo obteve uma amostra total de 76 pacientes do sexo feminino que
realizaram cirurgia ovariana e tiveram diagnoéstico histopatolégico de neoplasia ovariana
benigna ou maligna entre janeiro de 2018 e dezembro de 2019 em um hospital federal no
Rio de Janeiro. Destas, 20 pacientes apresentaram diagnoéstico histopatolégico de cancer
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de ovario, dentre as quais 5 pacientes tinham idade igual ou inferior a 40 anos.

3.2 Estatisticas descritivas

Total de pacientes por caso
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Gréfico 1. Total de pacientes por casos

Fonte: Os autores.

Total de casos por faixa de idade em 2018
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Grafico 2. Casos por faixa etaria em 2018

Fonte: Os autores.
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Total de casos por faixa de idade em 2019
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Grafico 3. Casos por faixa etaria em 2019

Fonte. Os autores.
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Gréfico 4. Linhagem de origem por casos abaixo de 40 anos

Fonte: Os autores.
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Laudo histolégico por casos abaixo de 40 anos
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Gréfico 5. Laudo histopatolégico por casos abaixo dos 40 anos
Fonte: Os autores.
41 DISCUSSAO

No Brasil, esperavam-se 6.150 novos casos para 2019, (MINISTERIO DA SAUDE,
2019) o que corresponde a um risco estimado de 6,18/100 mil mulheres. A estimativa
para o triénio 2020-2022, é de cerca de 6.650 novos casos, segundo dados do Instituto
Nacional do Cancer. Na regido sudeste o cancer de ovario apresenta a oitava posicdo mais
frequente, com uma taxa bruta de incidéncia de 7,01/100 mil mulheres. (INCA, 2019)

A incidéncia do cancer epitelial ovariano é de cerca de 3/100 mil mulheres na faixa
etaria menor que 30 anos, 17,6/100 mil mulheres na faixa etaria de 40 a 49 anos, e 58,6/100
mil mulheres na faixa etéria de 70 a 79 anos. (TANG, et al., 2008)

A idade média das pacientes com neoplasia ovariana é de cerca de 60 anos, com
risco de 1 em 70 para desenvolvimento da patologia. Entretanto, esse risco pode ser maior
em algumas mulheres, principalmente naquelas com mutacdes germinativas. (MINISTERIO
DA SAUDE, 2019) (HELPMAN, et al., 2017)

Nos Estados Unidos, a maior parte dos casos de cancer ovariano é diagnosticada
na faixa dos 50 a 69 anos de idade, assim como no Brasil. Todavia, em alguns paises como
a Jordéania, a maioria dos casos encontra-se abaixo dos 50 anos de idade. (FREIJ, et al.,
2018)

O céncer epitelial ovariano € uma doenca que surge majoritariamente em mulheres
mais velhas e raramente em mulheres jovens. Devido sua baixa incidéncia em mulheres
jovens, estudos com amostragens maiores raramente s&o publicados. Além disso, a
correlacdo de idade com prognoéstico ainda ndo estd bem estabelecida nesses casos.
(TANG, et al., 2008)

Alguns estudos relataram uma tendéncia de aumento do nimero de casos de cancer
de ovario em mulheres mais jovens. Em estudo realizado por Tang et al. (2008), 62% das
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pacientes tinham idade menor ou igual a 30 anos e 38%, entre 31 a 35 anos de idade.
Tal fato pode ter ocorrido devido as melhores condi¢cdes de salde, conhecimento sobre a
patologia e progresso nas técnicas de diagnéstico. (TANG, et al., 2008)

Estudo realizado por Lalrinpuii et al. (2017) observou que cancer epitelial de ovario
foi encontrado em 72% de todos os casos em mulheres com idade inferior a 40 anos e o tipo
histol6gico mais comum foi cistoadenocarcinoma seroso, que constituiu 33,3% dos casos
de cancer em mulheres jovens, enquanto tumores de células germinativas constituiram
23% dos casos.

No presente estudo, verificou-se prevaléncia do cancer de ovario de 26,31% das 76
pacientes do sexo feminino que realizaram cirurgia ovariana entre os anos de 2018 e 2019.
Dentre todas as pacientes diagnosticadas, 6,57% tinham idade igual ou inferior a 40 anos.

Os tumores epiteliais foram os mais prevalentes durante o estudo, ocupando o
segundo lugar aqueles que advém do epitélio germinativo.

Também foi observado aumento dos casos de céncer de ovario entre os anos
de 2018 e 2019, com predominio do subtipo adenocarcinoma seroso. Em acordo com
a literatura atual, apesar de existirem poucos dados que discutam especificamente em
relacdo a mulheres jovens.

Fatores como a menarca precoce, tabagismo e historia familiar podem influenciar o
aparecimento do cancer de ovario. (LHEUREUX, et al., 2019) (HELPMAN, et al., 2017) A
utilizacao de contraceptivos ja € uma ferramenta bem conhecida na prevenc¢éo da neoplasia
ovariana, sendo importante também do ponto de vista da saude publica. (LA VECCHIA,
2017) Entretanto, fatores como etilismo ainda nédo estdo bem estabelecidos, mostrando
associacdo negativa em alguns estudos (LA VECCHIA, 2017) e protetora em outros. (LI,
etal., 2015)

O diagnostico de cancer ovariano abaixo dos 50 anos de idade é raro e fala a favor de
uma predisposicao genética. Dessa forma, muta¢des no gene BRCA sdo mais prevalentes
entre mulheres jovens com neoplasia ovariana. (LA VECCHIA, 2017) (HELPMAN, et al.,
2017) (STEWART, et al., 2018)

Em estudo realizado por Helpman et. al (2017), a maior parte das pacientes jovens
tinham histéria familiar de cancer e grande parte, de mama e/ou ovario.

Menarca precoce € um fator de risco conhecido por estar implicado com nimero de
ciclos menstruais e, por consequéncia, nimero de ovulagdes. (LA VECCHIA, 2017)

Huang et al (2015) observou que a protecdo conferida pelos contraceptivos é
diretamente proporcional ao seu tempo de uso, ou seja, seu beneficio & maior em mulheres
que o utilizam a longo prazo. Seu mecanismo consiste na redugéo do nimero de ovulagées
ao longo da vida e reducgéo das taxas de hormdnio luteinizante.

Em relacdo ao tabagismo, ja foi possivel demonstrar que aproximadamente 1 em
cada 5 novos casos de neoplasia sdo causados pelo tabagismo, enquanto 2,6% dos
canceres ovarianos sdo atribuidos a esse habito. Essa relagdo se da principalmente no tipo
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histol6gico mucinoso e mucinoso borderline. (LICAJ, et al., 2016)

Segundo Tang et al. (2008), o cancer ovariano em pacientes jovens € em sua maior
parte unilateral e bem diferenciado, ocorrendo em estagios mais precoces. Portanto, o
indice de sucesso da cirurgia citorredutora é elevado, em torno de 88%. Além disso, o
prognéstico € melhor e a sobrevida maior.

O tratamento para pacientes jovens deve se basear em suas caracteristicas
individuais, como estadios da International Federation of Gynecology and Obstetrics
(FIGO), tipo histopatologico e desejo de gestar, que consiste em grande preocupagao.
Muitos estudos relatam a possibilidade de manter a fertilidade em casos de cancer epitelial
de estadio precoce, sem elevar recorréncia tumoral e taxa de mortalidade. (TANG, et al.,
2008)

O desfecho em pacientes jovens & melhor comparado com pacientes mais velhas,
com menores taxas de recorréncia, que pode ser explicado em parte devido ao diagnéstico
mais precoce (estagio | ou Il), bem como por taxas mais elevadas da histologia nao-epitelial.
(TANG, et al., 2008) (HELPMAN, et al., 2017)

Nao foi possivel encontrar relacdo entre fatores como menarca, uso de
anticoncepcionais, tabagismo, etilismo e histéria familiar e o cancer de ovario, devido a
escassez de dados contidos nos prontuarios e impossibilidade de realizar uma analise
mais profunda destes. Ressalta-se a relevancia de registrar-se anamnese e exame fisico
completos nos prontuarios, ja que séo de suma importancia para diagnostico das pacientes

e realizacdo de estudos como esse, o qual encontrou grandes barreiras nesse aspecto.

4.1 Limitacoes do estudo

Este estudo possui diversas limitagdes importantes, como escassez de informagdes
relatadas nos prontuarios e produgdes cientificas acerca da prevaléncia do cancer de ovario
em pacientes jovens. A pequena amostragem de pacientes também foi um fator limitante,
além do estudo ter sido realizado durante o periodo de pandemia do covid-19. Além disso,
foi executado em uma instituicdo que néo € considerada referéncia para o cancer de ovério,

0 que pode explicar a amostra limitada.

4.2 Relevancia do trabalho

Apesar das limitagbes, esse estudo lanca luz sobre uma populagéo sub-estudada
de pacientes, que podem apresentar tumores em estagios mais precoces da doenca e por
conseguinte melhor prognéstico. Também aponta a importancia do preenchimento completo
dos prontuarios para que seja possivel formular hipoteses e realizar estudos que auxiliem
na descoberta de novos fatores associados a patologia e ferramentas diagnosticas mais
eficazes, que no futuro poderao contribuir para o diagnéstico e tratamento mais precoce da

doenca e melhora da sua morbimortalidade.
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51 CONCLUSOES

Embora politicas de saude publica discursem cada vez mais sobre prevenc¢éo, na
pratica persiste enorme distancia entre eles. A prevengéo apresenta custo-beneficio muito
melhor quando comparada com o diagndéstico e tratamento do cancer de ovario. Por isso,
acdes de prevencéao e detecgéo precisam estar integradas as demais.

A dificuldade de acesso a rede priméaria de atendimento tem feito com que mulheres
procurem o sistema de salde motivadas por sintomas como dor e aumento do volume
abdominal, sinais que, no cancer de ovario, significam doenca avancada e aumento da
morbiletalidade.

Mutacées no gene BRCA sdo mais prevalentes entre mulheres jovens com
neoplasia ovariana. No entanto, apesar de estudos genéticos serem um avango para o
acompanhamento dessas pacientes, ainda nao sdo acessiveis no atendimento universal
da populagéo feminina.

Além disso, a ultrassonografia transvaginal por ser exame de baixo custo e de facil
acesso, continua como método propedéutico Util no rastreio e diagnéstico precoce.

O diagnostico precoce ainda é um grande desafio na medicina. Portanto, o
conhecimento de fatores sociodemograficos pode influenciar na prevengao, desenvolvimento
da doenca e diagnéstico precoce, bem como no tratamento com melhor prognéstico para
essas pacientes.

A pesquisa de mutagdes genéticas no cancer e meios de eliminar células mutantes
sdo desafios do presente e futuro na prevengédo e tratamento do céancer de ovario,
especialmente em mulheres jovens, na fase reprodutiva, com objetivo da preservacéo da
fertilidade.

Espera-se que mais estudos venham contribuir para melhor entendimento dos

fatores predisponentes, diagnostico e tratamento do cancer de ovario.
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RESUMO: Introducao: O tipo mais prevalente
de cancer na cavidade bucal é o Carcinoma
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Escamocelular (CEC), podendo se desenvolver por meio de lesdes precursoras conhecidas
como Desordens Orais Potencialmente Malignas (DOPM) influenciadas por varios habitos
nocivos. Pelo seu potencial de malignidade, & necesséario que os profissionais de saude
tenham conhecimento acerca dessas lesbes e seus fatores de risco para realizar os corretos
diagnésticos e tratamentos. Objetivo: Identificar na literatura as principais DOPM e seus
fatores de risco. Método: Foi realizada uma pesquisa de artigos publicados entre 2015 e
2020 em inglés no portal PubMed utilizando os descritores “mouth” AND “cell transformation”
e “risk factors” AND “leucoplakia” AND “erythroplasia’. Resultados: As DOPM apresentam
elevado risco de evolugdo para o CEC e podem ter o fumo, bebidas alcodlicas, radiagdo
solar, alteracdes genéticas e inflamagéo auto-imune como fatores etioldgicos. As lesdes mais
prevalentes sdo leucoplasia, eritroplasia, queilite actinica e liquen plano oral. Tais leses
aparecem frequentemente na regido de borda lateral de lingua e assoalho de boca, sendo
diagnosticadas por anamnese, exame clinico, bidpsia e exame histopatoldgico. A leucoplasia
€ uma lesdo de mancha branca ndo removivel e que nédo é caracterizada como outra
condicao, podendo ser homogénea e ndo homogénea. A eritroplasia € uma lesédo eritematosa
com alta taxa de transformagéo maligna e, assim como a leucoplasia, € diagnosticada por
exclusdo. Queilite actinica causa manchas no labio, apagamento do contorno labial, areas
de erosoes, afeta frequentemente o labio inferior e o fator etiolégico é a radiagédo solar. O
liquen plano oral € uma leséo imunologicamente mediada, afetando a pele e as mucosas, e
pode ser apresentada na forma reticular, erosiva e atréfica. Conclusao: As DOPM devem ser
diagnosticadas precocemente para proporcionar melhores prognosticos e tratamentos. Com
essa finalidade, é imprescindivel que os profissionais conhegcam as principais desordens e
seus fatores etioldgicos relacionados.

PALAVRAS-CHAVE: Eritroplasia; Leucoplasia; Liquen plano bucal.

MAIN POTENTIALLY MALIGNANT ORAL DISORDERS AND THEIR RISK
FACTORS: A NARRATIVE LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Introduction: The most prevalent type of cancer in the oral cavity is Squamous
Cell Carcinoma (SCC), which can develop through precursor lesions known as Potentially
Malignant Oral Disorders (PMOD) influenced by various harmful habits. Because of the
malignant potential, it is necessary to health professionals have knowledge of this lesions
and their risk factors for correct diagnoses and treatments. Objective: To identify in the
literature the main PMOD and its risk factors. Method: It was made a search for articles
published between 2015 and 2020 in English on the PubMed portal using the descriptors
“mouth” AND “cell transformation” and ‘risk factors” AND “leucoplakia” AND “erythroplasia”.
Results: PMODs present a high risk of evolution to SCC and may have smoking, alcoholic
beverages, solar radiation, genetic changes and autoimmune inflammation as etiological
factors. The most prevalent lesions are leukoplakia, erythroplasia, actinic cheilitis and oral
lichen planus. These lesions frequently appear in the region of the lateral border of the tongue
and floor of the mouth, being diagnosed by the anamnesis, clinical examination, biopsy
and histopathological examination. Leukoplakia is characterized as a non-removable white
spot lesion that is not characterized as another condition, and can be homogeneous and
non-homogeneous. Erythroplasia is an erythematous lesion with a high rate of malignant
transformation and, like leukoplakia, it is diagnosed by exclusion. Actinic cheilitis causes spots
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on the lip, erasure of the lip contour, areas of erosion, often affects the lower lip and the
etiological factor is solar radiation. Oral lichen planus is an immunologically mediated lesion,
affecting the skin and mucous membranes, and can be presented in a reticular, erosive and
atrophic form. Conclusion: PMOD must be diagnosed early to provide better prognosis and
treatments. For this purpose, it is essential that professionals know the main disorders and
their related etiological factors.

KEYWORDS: Erythroplasia; Leukoplakia; Lichen Planus, Oral.

11 INTRODUGAO

O céancer bucal é a causa de uma grande quantidade de mortes em todo o mundo,
sendo o carcinoma escamocelular (CEC) o seu tipo mais prevalente. Muitas vezes o CEC
se desenvolve a partir de lesbGes precursoras, que sdo conhecidas como desordens orais
potencialmente malignas (DOPM) (GANESH et al., 2018), a exemplo da leucoplasia,
eritroplasia, liquen plano oral, fibrose submucosa oral, queilite actinica, lGpus eritematoso
discoide, disceratose congénita, anemia de Fanconi, entre outros (SPEIGHT; KHURRAM;
KUJAN, 2018).

As DOPM podem ser influenciadas pelos habitos do individuo, fatores locais e
genéticos, a exemplo do tabaco, alcool, dieta e nutri¢éo, virus, radiagcdo e predisposicéo
familiar (KUMAR et al., 2016). Quando ndo detectadas e tratadas precocemente, essas
lesbes podem evoluir para uma displasia ou um CEC propriamente dito (GANESH et al.,
2018), dificultando o prognostico e o tratamento da lesdo. Além disso, as DOPM podem
influenciar negativamente na qualidade de vida dos pacientes, como pelas alteragbes
fisicas, limitagdes funcionais, incerteza do prognéstico e estadiamento mais avancado da
lesdo (TADAKAMADLA et al., 2018).

Assim, é importante que os dentistas e demais profissionais de saude conhecam
os fatores de risco para o céncer oral e as DOPM para facilitar o diagnostico precoce
do CEC durante o exame da cavidade oral, especialmente em pacientes com histéria de
fatores de risco conhecidos (KUMAR et al., 2016), proporcionando aos pacientes melhores
prognosticos e tratamentos.

Com base em tais aspectos, o presente artigo teve o objetivo de realizar uma revisao
bibliografica utilizando pubicac¢des atuais sobre as principais DOPM e os seus fatores de
risco.

21 METODOLOGIA

A revisdo narrativa da literatura foi realizada por meio da pesquisa de artigos
cientificos no portal PubMed, utilizando-se os descritores “mouth” AND “cell transformation”
e “risk factors” AND “leucoplakia” AND “erythroplasia’. Foram selecionados trabalhos
bibliograficos publicados entre 2015 e 2020 no idioma inglés e que abordavam o tema
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proposto. Ao final da leitura, 15 artigos foram selecionados para compor a reviséo.

31 REVISAO DE LITERATURA

Na maioria das vezes, o cancer oral é precedido por lesdes precursoras (GANESH et
al., 2018) conhecidas como DOPM, um grupo de lesGes que ocorrem no epitélio e possuem
um risco aumentado para transformacdo maligna com evolugdo para o CEC (MULLER,
2018; NADEAU, KERR, 2017; NIKITAKIS, 2018), contudo nem todas as DOPM véo evoluir
para uma lesdo maligna, pois tal risco varia de acordo com a situac¢do da leséo e o estado
do paciente (SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018), a exemplo da funcéo imunolégica,
situac@o em que se encontra o tecido afetado e a saude geral do paciente, incluindo habitos
de vida, estresse, historia familiar, estado nutricional e higiene bucal (ILHAN; EPSTEIN;
GUNERI, 2019). Porém, a dificuldade na detecgao precoce pode favorecer a evolugao para
uma displasia (NADEAU, KERR, 2017).

A etiologia das DOPM esta relacionada com algumas situacdes atreladas ao
paciente e habitos deletérios exdgenos, como o uso do tabaco (cigarro, charuto e fumo
reverso) e alcool; predisposicdo genética (GANESH et al.,, 2018; SPEIGHT; KHURRAM,;
KUJAN, 2018; TILAKARATNE et al., 2019), inflamac6es autoimunes (GANESH et al., 2018)
papiloma virus humano (HPV) e luz ultravioleta (TILAKARATNE et al., 2019). Além disso,
fatores como sexo, idade e cultura tém grande influéncia no desenvolvimento das DOPM. O
risco de malignidade se apresenta maior dentro dos primeiros 5 anos e € menos comum em
mulheres, porém se desenvolvem mais rapidamente nesse grupo (SPEIGHT, KHURRAM;
KUJAN, 2018).

Dentre as principais lesbes precursoras estdo a leucoplasia oral, eritroplasia,
leucoeritroplasia, queilite actinica e liquen plano oral (MULLER, 2018; SPEIGHT;
KHURRAM; KUJAN, 2018; GANESH et al., 2018). Os locais na cavidade oral onde as
DOPM sao mais prevalentes incluem a borda lateral de lingua e o assoalho da boca
(THOMSON; GOODSON; SMITH, 2017; GANESH et al., 2018; GOODSON et al., 2015),
pois apresentam uma aproximacao anatomica entre si e o facil contato com os fatores
exogenos. O diagnoéstico pode ser feito pelo exame clinico bucal (GANESH et al., 2018;
NIKITAKIS, 2018), porém o padrao-ouro € a realizacdo da biopsia associada ao exame
histopatolégico executado por especialistas (SPEIGHT, KHURRAM; KUJAN, 2018;
NIKITAKIS, 2018; YANG et al., 2018).

3.1 Leucoplasia

A leucoplasia oral é caracterizada como a DOPM mais comum (MULLER, 2018;
NADEAU, KERR, 2017) e se apresenta como manchas ou placas brancas que, por
exclusdo, ndo podem ser removidas ou caracterizadas clinica ou histologicamente como

outra condicdo (GANESH et al.,, 2018). A lesdo pode se apresentar nas duas diferentes
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formas clinicas: homogénea e heterogénea (GANESH et al., 2018; NADEAU, KERR, 2017;
MAYMONE et al., 2019). Na forma homogénea, hd um padrao de mancha branca uniforme e
plana em toda a leséo, ja a ndo homogénea pode apresentar um aspecto salpicado (mistura
de branco predominante com algumas regides em vermelho, também s&o conhecidas como
leuroeritroplasia ou eritroleucoplasia), nodular (pequenas elevacbes arredondadas) ou
verrucosa (aspéctico enrugado ou ondulado) (GANESH et al., 2018; SPEIGHT; KHURRAM,;
KUJAN, 2018; NADEAU, KERR, 2017). Ainda, a leucoplasia ndo homogénea apresenta
maior risco de transformagéo maligna (MAYMONE et al., 2019). A figura 1 retrata um caso
de leucoplasia homogénea na mucosa jugal. E possivel observar uma area de mancha
branca uniforme na leséo. A figura 2 representa um caso de leucoplasia ndo-homogénea
na regido de palato mole. A les@o apresenta areas eritroplasicas em meio as areas brancas.

Figura 1: Leucoplasia homogénea em mucosa jugal.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

Figura 2: Leucoplasia ndo-homogénea em palato mole.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.
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As lesbOes leucoplasicas sdo mais prevalentes em populagbes mais velhas
(MAYMONE et al., 2019). O diagnéstico é baseado principalmente no exame clinico e
histéria do paciente, pois embora a realizagdo do exame histopatologico seja importante,
ndo ha caracteristicas histolégicas especificas para a leucoplasia, podendo apresentar-se
como displasia epitelial, hiperceratose do tipo orto ou paraqueratose e acantose do epitélio
(NADEAU, KERR, 2017; GANESH et al., 2018). A preven¢do é baseada na cessacéo de
habitos deletérios e o tratamento é feito pela excisao cirdrgica (MAYMONE et al., 2019).

A leucoplasia verrucosa prolifetariva € um subconjunto recorrente, exofitico, de alta
capacidade de transformagéo maligna (cerca de 5 a 6 anos) (SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN,
2018) e raro da leucoplasia (GANESH et al., 2018). Apresenta aspecto de placa branca ndo
homogénea, assintomatica, com crescimento Unico ou multifocal e frequentemente com
uma superficie verrucosa e caratoética. Inicialmente, as lesdes séo planas, mas a medida que
a doenca progride, ela se torna proliferativa, exofitica e verrucosa (SPEIGHT; KHURRAM,;
KUJAN, 2018), podendo apresentar areas erosivas e ulceradas (SPEIGHT; KHURRAM,;
KUJAN, 2018; NADEAU, KERR, 2017). Tais lesGes tém como fatores de risco o tabagismo
e o etilismo (SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018), e sdo mais prevalentes na gengiva e
mucosa bucal, sendo menos frequentes na lingua (MAYMONE et al., 2019; GANESH et al.,
2018). Histologicamente € possivel observar hipercatose simples e hiperplasia verrucosa
(SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018). O tratamento é feito pela exciséo cirurgica sozinha
ou combinada com terapia fotodindmica, criocirurgia e laserterapia (MAYMONE et al.,
2019), além do acompanhamento rigoroso (SPEIGHT, KHURRAM; KUJAN, 2018). A figura
3 apresenta uma lesdo leucopléscia verrucosa proliferativa na regido do palato.

Figura 3: Leucoplasia verrucosa proliferativa em palato.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

3.2 Eritroplasia

A eritroplasia € uma les@do na mucosa oral com alta taxa de transformacao maligna e

que se apresenta na forma de mancha ou placa eritematosa que néo pode ser classificada
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como outra doenca. E mais prevalente em pessoas com mais de 45 anos e, assim como a
leucoplasia, seus principais fatores etiolégicos sé&o o uso do tabaco e do alcool (MAYMONE
et al.,, 2019). Os sitios mais comumente afetados sdo o palato mole, assoalho de boca
e mucosa bucal. Em estados mais avancados, o exame histopatolégico pode apontar
displasia epitelial grave e carcinoma in situ ou microinvasivo (NADEAU, KERR, 2017).
Lesbes com pressenca de displasia necessitam de monitoramento e remog¢ao por bidpsia,
embora apresentem grande recorréncia pés-operatoria (MAYMONE et al., 2019). A figura 4
demonstra uma lesao erotroplasica na regido de palato mole (seta branca).

Figura 4: Eritroplasia em palato mole.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

3.3 Queilite actinica

Queilite actinica € uma afeccéo que afeta principalmente o labio inferior e causa
areas de atrofia, erosdes superficiais e manchas ceratéticas asperas, além de pequenas
rugas na borda do vermelh&o do labio (GANESH et al., 2018). Seu principal fator etiolégico
€ a radiacdo solar ultravioleta, que acaba influenciando na mutacdo do DNA celular e
estimulando a displasia (TILAKARATNE et al., 2019). Histologicamente pode haver areas de
atrofia ou hiperplasia do epitélio, queratinizagéo variada e atipia citolégica, principalmente
pela presenca de pregas epiteliais em forma de gota, porém com a membrana basal
intacta (GANESH et al., 2018). Por conta da maior presenca de melanina na epiderme, a
queilite actinica tem menor prevaléncia em pessoas negras (TILAKARATNE et al., 2019).
O tratamento da queilite pode ser realizado por meio da aplicagcdo de farmacos tépicos a
base de vitaminas A, D e E e 6xido de zinco (ZnO), para que a leséo regrida parcialmente
ou totalmente por conta dos efeitos de protecéo e hidratagéo labial (RODRIGUES et al.,
2020). A terapia fotodinamica utilizando laser de baixa poténcia também & empregada e
apresenta 6timos resultados no tratamento da quelite actinica, além disso, as lesdes podem
apresentar baixa taxa de recorréncia (CHOI; KIM; SONG, 2015). Na figura 5 é possivel
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observar um caso de queilite actinica na regido do labio inferior. A les@o se caracteriza pela
presenca de areas ulceradas e leucoplésicas e apagamento do vermelhdo do labio.

Figura 5: Queilite actinica em labio inferior.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

3.4 Liquen plano oral

O liquen plano oral (LPO) € uma doenca crdnica e imunologicamente mediada, de
naturezainflamatoria e que afeta a pele e as mucosas (MAYMONE et al., 2019). Clinicamente
é caracterizada como uma lesdo branca, podendo apresentar subtipos, como o LPO
erosivo (o subtipo com maior potencial para transformacao maligna), LPO eritematoso ou
atrofico e o LPO reticular (MAYMONE et al., 2019; ROBLEDO-SIERRA; VAN DER WAAL,
2018). E possivel que duas ou mais formas clinicas sejam apresentadas simultaneamente
e passiveis de alteragdes com o decorrer do tempo. A mucosa bucal, a lingua e a gengiva
sdo normalmente os locais mais afetados e, na maioria das vezes, as lesdes apresentam
distribuicéo bilateral e simétrica. O curso do LPO pode apresentar periodos de remissao e
exacerbacéo, onde os sinais e sintomas podem durar varias semanas. Dentre os sintomas,
podem estar presentes leve sensacdo de aspereza da mucosa, prurido, dor, principalmente
ao ingerir alimentos picantes, e sangramento gengival durante a escovagédo dos dentes
quando a lesédo afeta a gengiva (ROBLEDO-SIERRA; VAN DER WAAL, 2018). Assim
como o exame visual, a palpagdo é importante para o exame das lesdes de LPO e, se
0 endurecimento do tecido for detectado, a bi6psia deve ser realizada para descartar
a possibilidade de lesdo maligna (CHIANG et al., 2018). O seu tratamento é paliativo e
consiste na prescricdo de esterdides topicos nos casos sintomaticos (MAYMONE et al.,
2019; ROBLEDO-SIERRA; VAN DER WAAL, 2018). Na figura 6 observa-se uma lesdo de
liguen plano na regido de mucosa jugal, sendo apresentada como areas estriadas.
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Figura 6: Liquen plano em mucosa jugal.

Fonte: Arquivo pessoal do Prof. Dr. Marcio Campos Oliveira.

3.5 Fibrose submucosa oral

A fibrose submucosa oral (OSF) é considerada uma DOPM (SPEIGHT; KHURRAM;
KUJAN, 2018; GANESH et al., 2018; MULLER, 2018) com morbidade e mortalidade
significativas (NADEAU, KERR, 2017), porém é mais prevalente em regides de baixo status
socioecondmico em algumas partes da india e paises como Colémbia e Filipinas, onde ha
0 habito de fumar cigarros ao contrario (tabagismo reverso, dessa forma, a extremidade
queimada é colocada na boca) (TILAKARATNE et al., 2019). Ela € uma doenca cronica que
afeta qualquer parte da cavidade bucal, principalmente o palato, e as vezes pode evoluir
para a faringe e o es6fago (GANESH et al., 2018; SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018).
A doenca se desenvolve pelo uso de betel (noz de areca) (SPEIGHT, KHURRAM; KUJAN,
2018) e o fumo reverso, causando ceratose e fibrose nas mucosas (GANESH et al., 2018;
SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018). Tal condi¢céo faz com que a boca fique rigida, com
limitacdo de abertura, atrofia e clareamento do epitélio oral (SPEIGHT, KHURRAM,;
KUJAN, 2018).

3.6 Outras DOPM

Outras DOPM que também sé&o relatadas na literatura séo algumas formas de
epidermolise bolhosa (GANESH et al., 2018; TILAKARATNE et al., 2019), lupus eritematoso
discoide, e algumas sindromes hereditarias, como a disqueratose congénita (GANESH et
al., 2018; SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018), anemia de Fanconi (SPEIGHT; KHURRAM,;
KUJAN, 2018; MULLER, 2018) e o xeroderma pigmentoso (MULLER, 2018; TILAKARATNE
et al., 2019).

41 DISCUSSAO

As DOPM séao varias e podem apresentar subtipos que diferem entre si pela
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apresentacgao clinica. Os principais fatores de risco séo o fumo e o alcool, contudo, algumas
lesbdes podem ser influenciadas pelos raios solares, como a queilite actinica, por rea¢des
inflamatoérias, como o liquen plano, e sindromes genéticas, a exemplo da disqueratose
congénita, anemia de Fanconi e o xeroderma pigmentoso.

O aprofundamento nas pesquisas acerca das DOPM ajudou a compreender
o0 comportamento de tais lesdes e suas caracteristicas clinicas e histopatologicas
(TILAKARATNE et al., 2019). Contudo, o diagnoéstico tardio e a dificuldade de rastreamento
delas ainda s&o responsaveis por elevar as taxas de mortalidade e morbidade de CEC
(MAYMONE et al., 2019). Além disso, as lesbes normalmente sdo assintomaticas, nao
possuem evolucdo e potencial de malignidade lineares e previsiveis, dificultando ainda
mais a gestéo da doenca (NADEAU, KERR, 2017; SPEIGHT, KHURRAM; KUJAN, 2018;
THOMSON; GOODSON; SMITH, 2017), sendo necessaria a avaliagdo individual de cada
paciente (NADEAU, KERR, 2017; SPEIGHT; KHURRAM; KUJAN, 2018) e seu estado geral,
pois o progndstico costuma ser pior em pacientes com maus habitos de vida e histéria de
lesbes malignas na familia (ILHAN; EPSTEIN; GUNERI, 2019). Desse modo, pesquisas
futuras sdo necessarias para compreender os aspectos moleculares das DOPM com a
finalidade de melhorar a deteccéo precoce e o tratamento (NADEAU, KERR, 2017).

A correta avaliagdo clinica bucal para a deteccéo precoce das DOPM é a melhor
maneira de controlar e prevenir o desenvolvimento da displasia e posterior CEC (GANESH
et al., 2018; NIKITAKIS, 2018). Diante disso, é importante que os cirurgides-dentistas sejam
capazes de identificar as DOPM e saber como proceder em cada situagédo, a exemplo da
necessidade de bidpsia e realizagdo de encaminhamentos aos especialistas. O tratamento
adequado com cuidados multidisciplinares precoces também é essencial para os pacientes
com essas lesdes (MAYMONE et al., 2019).

O diagndstico pode ser dado com base na anamnese (historico de salde geral e
familiar e habitos de vida), exames clinicos e na biépsia seguida do exame histopatoldgico,
que tem fundamental importancia no diagnoéstico final da leséo e sua gestdo (SPEIGHT;
KHURRAM; KUJAN, 2018; NADEAU, KERR, 2017). O exame clinico deve ser composto
pela avaliagao introral e extraoral a partir dos exames visuais e tateis, buscando assimetrias
na regido de cabeca e pescogo, pele, linfonodos, tireoide e glandulas salivares maiores
(NADEAU, KERR, 2017). A avaliacdo histopatologica, embora seja caracterizada como
padrdo-ouro, pode ter subjetividade, variabilidade inter e intraexaminador, e condi¢cdes
que dificultem o estudo da lamina, como presenca de epitélio reativo, ceratose friccional,
infeccoes (MULLER, 2018), atipia reativa e reparativa associada a inflamacéo e ulceracoes,
e o risco de viés de amostragem (YANG et al., 2018).

Lesbes com displasias moderada e grave sdo indicadas para excisdo cirurgica com
margem de seguranca para avaliacao histopatologica e deve ser feito o acopanhamento
com especialistas. DOPM unifocais, de baixo risco, bem circunscritas, pequenas e com
displasia leve ou moderada séo tratadas com biopsia excisional (NADEAU, KERR, 2017).
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Também é de grande importancia o acompanhamento periédico e rigoroso a depender
do curso clinico de cada paciente, e a instru¢do para o cessamento dos habitos nocivos,
da ma alimentacdo (NADEAU, KERR, 2017; NIKITAKIS, 2018) e remocao das causas
inflamatoérias (GANESH et al., 2018).

51 CONCLUSAO

As principais DOPM séao leucoplasia, eritroplasia, queilite actinica e liquen plano
oral, embora outras doencas possam ser classificadas como potencialmente malignas, a
exemplo da disqueratose congénita, anemia de Fanconi e o xeroderma pigmentoso. Os
fatores de risco podem ser o0 abuso de alcool, tabaco, raios solares, reagdes imunologicas,
inflamatoérias e condi¢cdes hereditarias. O diagnostico deve ser preferencialmente feito
precocemente e baseado em bons exames clinicos, histoldégicos e na anamnese, tendo
como principal objetivo o melhor gerenciamento das lesdes, seu tratamento e do paciente
como um todo. Com essa finalidade, € imprescindivel que os profissionais conhecam as
principais desordens e seus fatores etiolégicos relacionados a fim de evitar o surgimento e

a progresséo de neoplasias.
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RESUMO: Introducéo: A neurofibromatose é um
conjunto de doengas genéticas que afetam, mais
notadamente, a pele e o sistema neurologico,
mas que podem cursar com inimeras outras
apresentacées. Um dos principais sinais da
doenca consiste no aparecimento de nddulos
e tumores na pele, de tamanho variavel. Esses
tumores sdo denominados neurofibromas.
Trata-se de doenga autossdémica dominante
e leva ao risco aumentado de desenvolver
tumores benignos e malignos. Objetivos:
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O presente relato objetiva apresentar uma
paciente portadora de neurofibromatose que
desenvolveu em associacdao tumor maligno de
ovario. Metodologia: Trata-se de um estudo
observacional e descritivo do tipo relato de caso.
Relato do caso: Paciente de 55 anos, portadora
de neurofibromatose caracterizada por multiplos
noédulos cuténeos, compareceu ao servico de
salde apresentando massa abdominal que se
estendia da pelve até processo xifoide, ocupando
toda cavidade abdominal. Ultrassonografia
de abdome total mostrou Utero volumoso por
miomatose uterina com comprometimento dos
ovarios direito e esquerdo. Tratamento proposto
foi laparotomia exploradora com bibépsia de
congelacéo. O anatomo patolégico foi compativel
com carcinoma seroso de alto grau associado.
No momento paciente em tratamento adjuvante
pela oncologia clinica. Considerag¢oes finais:
Neoplasias ovarianas comumente apresentam-
se assintomaticas até estagios avangados, o que
dificulta a elaboragao de um protocolo efetivo de
rastreio, e acaba atrasando o inicio do tratamento,
como ocorreu nesse caso. A importancia do caso
é para alertar aos profissionais de ginecologia
da associagao frequente entre neurofibromatose
com neoplasias.

PALAVRAS-CHAVE: Neurofibromatose,
Neoplasia ovariana, Rastreamento.

ASSOCIATION OF
NEUROFIBROMATOSIS AND OVARIAN
CARCINOMA IN A FEMALE PATIENT - A

CASE REPORT
ABSTRACT: Introduction: Neurofibromatosis
are a group of autosomal dominant disorders that
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most commonly affects the skin and the neurological system, but can have several other forms
of presentation. One of it's most important signs consists on the appearing of nodulations
and tumors of different dimensions on the skin, which are known as neurofibromas. This
disease exposes patients to a higher risk of having benign and malignant tumors. Objectives:
The present article is meant to report the case of a patient who has neurofibromatosis and
developed an ovarian carcinoma in association to that. Methodology: The article mentions
an observational and descriptive case report. Case report: A 55-year-old female patient with
the genetic mutation of neurofibromatosis characterized by multiple cutaneous nodulations
attended the hospital with an abdominal mass that extended from the pelvis to the xiphoid
process, occupying the entire abdominal cavity. An abdominal ultrasonographic examination
showed a large uterus due to uterine fibroids compromising both ovaries. The proposed
treatment was an exploratory laparotomy with a biopsy by the freezing method. The
pathological anatomy was compatible with high-grade serous carcinoma. At the moment the
patient is receiving adjuvant treatment by the clinical oncologist. Final considerations: Ovarian
tumors are usually asymptomatic until they reach more advanced stages. This makes it difficult
to execute an effective screening protocol, which delays the beginning of the treatment, as
shown in this specific case. The importance of this study is to alert gynecologists about the
frequent association between neurofibromatosis and neoplasms.

KEYWORDS: Neurofibromatosis, Ovarian carcinoma, screening.

11 INTRODUGAO

A neurofibromatose é um conjunto de doencas genéticas que afetam, mais
notadamente, a pele e o sistema neurolégico, mas que podem cursar com inUmeras
outras apresentacdes (LONG, 2013). Um dos principais sinais da doenca consiste no
aparecimento de noédulos e tumores na pele, de tamanho variavel. Esses tumores séo
denominados neurofibromas.

Essa doenca autossOmica dominante € caracterizada por mutagdes no gene TF1,
o qual tem por fungdo suprimir tumores no organismo. Uma vez modificado, esse gene
apresentara um desempenho comprometido o que elevara o risco do desenvolvimento de
tumores benignos e malignos. Pacientes portadores dessa deficiéncia apresentam 60% de
chance de desenvolverem cancer, o que resulta em uma diminuigcdo na expectativa de vida
em cerca de uma década (NORRIS, 2018).

Em se tratando dos tumores de ovario, estima-se que 50% daqueles que possuem
origem epitelial sé@o serosos e esse tipo de neoplasia é caracterizada em sua patogénese
por uma mutagéo no gene TP53 (SHANGA, 2008). Diferentemente do CA de mama que
ja tem sua frequéncia maior conhecida em pacientes com neurofibromatose tipo 1, a
incidéncia de CA de ovario € mais rara (NORRIS, 2018). Contudo, a co-ocorréncia dessas
mutacdes ndo deve ser negligenciada, uma vez que sugere a possibilidade de cooperacao
para o desenvolvimento desse carcinoma ovariano seroso. O presente relato objetiva
apresentar uma paciente portadora de neurofibromatose que desenvolveu em associagcao
tumor maligno de ovério.
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21 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional e descritivo do tipo relato de caso em que
as informacbes foram obtidas por meio de revisdo do prontuério, registro fotogréafico
dos métodos diagnosticos, aos quais o paciente foi submetido, acompanhamento do
procedimento cirurgico. Posteriormente realizou-se revisdo da literatura para a elaboracgéao
do presente artigo cujo objetivo € descrever caso de neoplasia maligna de ovario e mostrar
associagado que pode ocorrer em portadoras de neurofibromatose.

31 RELATO DO CASO

Paciente de 55 anos, sexo feminino, com atecedentes familiares de cancer (CA),
irméo CA de intestino e irma@ CA de Utero, portadora de neurofibromatose caracterizada
por multiplos nédulos cutaneos, compareceu ao servico de saude apresentando massa
abdominal que se estendia da pelve até processo xifoide, ocupando toda cavidade
abdominal.

Foi solicitado ultrassonografia de abdome total, que evidenciou Gtero volumoso por
miomatose uterina e ovario direito com massa cistica complexa de 1.765,4 cm3; ovario
esquerdo também aumentado de volume 366,8 cm3 e com as mesmas caracteristicas
do ovario contralateral; Utero com 470,5cm3(N: 25-125 cm3); miométrio com ecotextura
solida e heterogénea, apresentando grande imagem nodular hipoecogénica, intramural
com componente submucoso, de volume de 85,4 cm3 e endométrio medindo 9,2mm de
espessura.Realizou-se colonoscopia pré-operatéria, que evidenciou moléstia diverticular
pan-coldnica e foi negativa para neoplasia.

O tratamento proposto foi laparotomia exploradora com biopsia de congelacao.
A massa ovariana direita pesou 4193 g, sendo o anatomopatol6gico compativel com
carcinoma seroso de alto grau associado; o ovario esquerdo pesou 541,5 g e também
mostrou-se infiltrado pela mesma neoplasia, tendo extensdo para trompa. Também
foi identificado comprometimento do fluido ascitico ou peritoneal (presenca de células
gigantes) e utero com leiomiomas intramurais, submucoso, subseroso do corpo uterino.
Nao foi realizada linfadenectomia pélvica. O procedimento ocorreu sem intercorréncias e
no momento paciente encontra-se em tratamento adjuvante pela oncologia clinica.

41 CONCLUSAO

Neoplasias ovarianas comumente apresentam-se assintomaticas até estagios
avancados, o que dificulta a elaboracdo de um protocolo efetivo de rastreio, e acaba
atrasando o inicio do tratamento, como ocorreu nesse caso. A importancia do caso é para
alertar aos profissionais de ginecologia da associacéo frequente entre neurofibromatose
com neoplasias. A alteragdo genética na neurofibromatose est4 associada a mutagbes no
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cromossomo 17. Nesse cromossomo localiza-se também o gene supressor tumoral p53.
Essa proximidade leva a co-ocorréncia dessas mutagdes. Por isso, em pacientes portadores
de neurofibromatose, o rastreamento de tumores ovarianos através da ultrassonografia
periédica deve ser considerado para propiciar diagnésticos iniciais. Foi realizado o
encaminhamento para oncologista clinico devido a presenca de metastase evidenciada.

REFERENCIAS
LONG, D.L. et al. Medicina Interna de Harrison. 18 ed. Porto Alegre, RS: AMGH Ed., 2013. 2v.

NORRIS, Eric J, et al. Clonal lineage of high grade serous ovarian cancer in a patient with
neurofibromatosis type 1. Gynecol Oncol Reports. v.23, p. 41-44, jan. 2018. Disponivel em <https://
pubmed.ncbi.nim.nih.gov/29892687/> acessos em 05 de dez. 2020. https://doi.org/10.1016/j.
gore.2018.01.005

SANGHA, Navneet, et al. Neurofibromin 1 (NF1) defects are common in human ovarian serous
carcinomas and co-occur with TP53 mutations. Neoplasia (New York, N.Y.), v. 10, n. 12, p. 1362—1372,
dez. 2008. Disponivel em: <https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/19048115/> acessos em 29 de nov. 2020.
https://doi.org/10.1593/ne0.08784

UUSITALO, Elina, et al. Distinctive Cancer Associations in Patients With Neurofibromatosis Type 1.
Journal of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology. v. 34,
n. 17, p. 1978-1986, jun. 2016. Disponivel em <https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/26926675/> acessos
em 02 de dez. 2020. https://doi.org/10.1200/JC0O.2015.65.3576

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 19 m


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29892687/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29892687/
https://doi.org/10.1016/j.gore.2018.01.005
https://doi.org/10.1016/j.gore.2018.01.005
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19048115/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26926675/

CAPITULO 20

REVISAO DE LITERATURA: HIPOTIREOIDISMO E
SUA RELACAO COM A FERTILIDADE NA MULHER

Data de aceite: 01/03/2021
Data de submissdo: 08/01/2021

Gabriel Neil Cruvinel

Universidade Federal de Jatai
Jatai-GO
http://lattes.cnpq.br/6826233093021269

Ana Gabriela Pereira Freitas
Universidade Federal de Jatai

Jatai- GO
http://lattes.cnpq.br/3247185885776322

Isabella Polyanna Silva e Souza
Universidade Federal de Jatai

Jatai- GO
http://lattes.cnpq.br/2378915317551744

Carlos Henrique Gusmao Sobrinho
Universidade Federal de Jatai

Jatai- GO
http://lattes.cnpq.br/9960236945917004

Ademar Caetano de Assis Filho
Universidade Federal de Jatai
Jatai-GO
http://lattes.cnpq.br/9978247845058147

RESUMO: A tireoide é uma glandula que
atua na regulacdo de diversos processos
metabdlicos através da produg¢édo dos hormonios
triiodotironina (T3) e tiroxina (T4). Quando ha
baixa producao dos horménios tireoidianos (HTs),
surge o hipotireoidismo, condicdo que acomete
parcela consideravel da populagdo. A analise
das consequéncias do hipotireoidismo para a
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saude reprodutiva feminina torna-se, portanto, de
grande importancia. O presente estudo, realizado
a partir da coletanea de artigos selecionados das
bases de dados SciELO e PubMed, abrange tanto
aspectos pré-concepcionais quanto gestacionais.
Sabe-se que o horménio tireotréfico (TSH) é
constituido por duas sub-unidades glicoproteicas:
alfa e beta. Ambas sub-unidades possuem sua
producédo inibida pelos HTs, constituindo uma
situacdo de feedback negativo. Entretanto, a
sub-unidade alfa € comum ao horménio foliculo
estimulante (FSH), ao horménio luteinizante (LH)
e a gonadotrofina coriénica (hCG), fazendo com
que os HTs possam atuar também na regulagéo
da sintese desses hormoénios. Sabendo que
a menstruacdo possui seu ciclo ditado pela
interacdo entre gonadotrofinas e esteroides
sexuais, pode-se inferir que existe uma influéncia
indireta da acdo dos HTs no ciclo menstrual. Os
HTs também exercem uma influéncia direta na
fertilidade ao estimular, juntamente com o FSH, a
diferenciacéo das células foliculares. Além disso,
diversos estudos associaram o hipotireoidismo
a menorragia, a irregularidade dos ciclos e a
hiperprolactinemia, sendo que esta contribui,
também, para a infertilidade. Outros estudos
demonstram que mulheres hipotireoideas podem
engravidar, porém, caso a condicdo nado seja
tratada, tal gravidez pode gerar consequéncias
graves, tanto para as maes quanto para o
desenvolvimento fetal. Conclui-se que os
horménios tireoidianos exercem influéncia néo
somente sobre a fertilidade da mulher, como
também sobre as condicoes da gestacdo e do
desenvolvimento do feto. A observacdo e a
manuten¢do adequada das funcdes da tireoide
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séo, portanto, de grande importancia para a mulher hipotireoidea que pretende engravidar.
PALAVRAS-CHAVE: Tireoide; Doencas endoécrinas; Reprodugéo.

LITERATURE REVIEW: HYPOTHYROIDISM AND ITS CORRELATION TO
FERTILITY IN WOMEN

ABSTRACT: The thyroid gland regulates several metabolic processes through the production
of the hormones triiodothyronine (T3) and thyroxine (T4). Cases of lower production of the
thyroid hormones (TH) are classified as hypothyroidism, a condition that affects a significant
part of the population. Therefore, the analysis of the consequences of hypothyroidism is of
great significance for female reproductive health. The present study was based on articles
published on SciELO and PubMed databases, and includes both preconceptional and
gestational aspects of hypothyroidism on women. The thyroid stimulating hormone (TSH)
is known to be composed of two glycoprotein subunits, alpha and beta. Being a negative
feedback situation, both subunits have their production inhibited by TH. However, the alpha
subunit also constitutes the follicle stimulating hormone (FSH), the luteinizing hormone (LH)
and the human chorionic gonadotropin (hCG), in a way that TH can also act in regulating
the synthesis of these hormones. The menstruation has its cycle dictated by the interaction
between gonadotropins and sexual steroids, therefore it can be presumed that the TH indirectly
influences the menstrual cycle. Alongside with FSH, TH also exerts direct influence on fertility
by stimulating the differentiation of follicular cells. In addition, several studies have associated
hypothyroidism with menorrhagia, irregularity of cycles and also hyperprolactinemia, which
contributes to infertility. Other studies demonstrate that, while hypothyroid women can become
pregnant, the untreated condition can cause serious consequences for the pregnancy, affecting
both the mother and the fetal development. Therefore, it can be inferred that thyroid hormones
influence not only the fertility in women but also the conditions in which the pregnancy and
fetus develop. The maintenance of the thyroid functions and hormones is, therefore, of great
importance for any hypothyroid women who intends to become pregnant.

KEYWORDS: Thyroid; Endocrine disorders; Reproduction.

11 INTRODUGAO

Atireoide € uma glandula que atua na regulacédo de diversos processos metabodlicos
no organismo através da producdo dos hormoénios triiodotironina (T3) e tiroxina (T4). A
concentracao sérica e consequente atuacao desses hormonios esté intrinsecamente ligada
a acao do hormonio tireotréfico (TSH). O inverso também é verdadeiro, visto que o TSH
regula a producéo horménios tireoidianos (HTs) da mesma forma que os HTs regulam a
producao de TSH: através de “feedback” (ou retroalimentagéo) negativo. Torna-se possivel,
dessa forma, estabelecer uma relagdo direta entre as propor¢des das concentracbes
séricas dos HTs e do TSH e, a partir dessa relacéo, estabelecer pardmetros para avaliagéo
do estado tireoidiano em seres humanos (DE MOURA et al., 2004).

Quando ha uma baixa produgéo dos HTs surge o hipotireoidismo, condigao endocrina
relativamente comum e que apresenta variadas etiologias. Independente da origem, seja
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por autoimunidade, deficiéncia de iodo ou redugéo do tecido tireoidiano, o diagnoéstico de
hipotireoidismo se d& primariamente pela relacéo direta entre as quantidades de TSH e de
T4 livre no organismo humano (HIPOTIREOIDISMO: DIAGN2011).

Ao correlacionar os niveis de TSH e de T4 livre com a localizagdo da alteragcéo
no eixo hipotalamo-hipoéfise-tireoide, é possivel classificar o hipotireoidismo em primario,
secundario e subclinico, a depender de sua etiologia. No hipotireoidismo primario ocorre
a diminuicéo da liberacdo de T3 e T4 por deficiéncia na propria glandula tireoidiana.
Consequentemente, havera o aumento da ativagdo do horménio liberador de tireotrofina
(TRH) e de TSH. Ja no hipotireoidismo secundario, a alteracéo esta a nivel de hipotalamo
ou hipéfise. Nessa situacdo o TSH nédo é produzido ou liberado, ocasionando em uma
diminuicéo de todos os hormdnios do seu eixo. Por sua vez, o hipotireoidismo em condicéo
subclinica consiste em uma alteracé@o glandular tireoidiana, porém com compensacao pelo
TSH, ou seja,os valores de TSH estardo elevados e os valores de T4 livre estardo ainda
nos limites da normalidade (MOURA, et al., 2004).

Essas alteragbes hormonais tireoidianas podem modificar outros horménios
correlacionados ao seu eixo. A prolactina, por exemplo, € um horménio hipofisario que possui
como mecanismo de controle o sistema porta hipotalamico-hipofiséario, e sofre influéncia
de outros hormdnios, entre eles do TRH (NAHAS et al., 2006). Assim, no hipotireoidismo
primario, cuja condicdo aumenta o TRH, pode ocorrer hipersecrecdo de prolactina,
resultando em sintomas como falta de libido, oligomenorréia, amenorreia, galactorreia e
osteoporose. A alteragéo desse eixo pode, além disso, resultar em hiperplasia pituitaria
com consequente alteracao dos hormonios produzidos e secretados por essa glandula, tais
como o FSH, LH, prolactina e ocitocina (BETONICO, et al., 2004).

Assim, ao se analisar os hormdnios envolvidos e afetados pela alteracéo dos niveis
de T4 e TSH, evidencia-se o impacto nos horménios reguladores da saude feminina, seja
por alteragéo no bem-estar, no ciclo menstrual, ou em aspectos gestacionais.

21 OBJETIVO

O presente estudo visa analisar as consequéncias do hipotireoidismo para a satde
reprodutiva feminina, abrangendo aspectos pré-concepcionais e gestacionais. Com
intuito de refletir sobre a importancia do monitoramento da fungéo tireoidiana, o enfoque
desta revisdo de literatura € a explicacdo e exposicao do impacto do hipotireoidismo na
manutencéao da fertilidade em mulheres.

31 MATERIAIS E METODOS

Realizou-se uma busca de artigos publicados entre 2004 e 2020, nos idiomas inglés
ou portugués, nas bases de dados SciELO e PubMed. Utilizou-se de combinag¢des dos

” o« "o

descritores em saude “hypothyroidism”, “pregnancy”, “menstrual cycle”, “thyroid hormones”,
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“thyrotropin” e “hyperprolactinemia”. Foram encontrados 578 artigos, dos quais foram
selecionados 15 para leitura. Dessa selegcéo foram escolhidos 6 artigos por afinidade ao
tema, ou seja, foram selecionados aqueles que mais estavam relacionados a fisiologia e a
clinica do hipotireoidismo, do ciclo menstrual e do hipotireoidismo congénito para realizacéo
desta revisao bibliografica. Também foram revisadas as diretrizes clinicas do diagnéstico
de hipotireoidismo propostas pela Associa¢cdo Médica Brasileira.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

O horménio tireotréfico (TSH), produzido na adenohipofise, é constituido por duas
sub-unidades glicoproteicas, alfa e beta, unidas por ligagdes néo covalentes. Ambas sub-
unidades possuem sua producéo inibida pelos horménios tireoidianos (HTs), constituindo
uma situagéo de feedback negativo. Entretanto, a sub-unidade alfa € comum ao horménio
foliculo estimulante (FSH), ao horménio luteinizante (LH) e a gonadotrofina coridnica
(hCG), fazendo com que os HTs possam atuar também na regulacdo da sintese desses
horménios na adenohipéfise. Sabendo que a menstruagcédo possui seu ciclo ditado pela
interacéo entre gonadotrofinas (como LH e FSH) e esteroides sexuais (como o estrogénio
e a progesterona), pode-se inferir que existe uma influéncia indireta da acdo dos HTs no
ciclo menstrual. (DE MOURA et al., 2004).

Existe uma variedade de estudos clinicos que associa o hipotireoidismo a
ocorréncia de menorragia e de maior irregularidade dos ciclos. Esses estudos, apesar de
véalidos e importantes para a construgdo de conhecimento cientifico, possuem limitacbes
por dependerem majoritariamente de manifestacdes clinicas e de auto-relatos acerca do
historico menstrual da paciente estudada. A partir de uma mensuracao mais detalhada dos
horménios T3, T4 e TSH, JACOBSON et al. demonstraram que os HTs também exercem uma
influéncia mais direta na fertilidade ao, juntamente com o FSH, estimular a diferenciacao
das células foliculares. Essa relagdo foi demonstrada por meio de experimentos que
apontam a necessidade do horménio tiroxina (T4) para taxas maximas de fertilizagbes e
desenvolvimento do 6vulo fecundado (JACOBSON et al., 2018).

Mais raramente, € possivel que haja também o desenvolvimento de hiperprolactinemia
em mulheres hipotireoideas. Arelacdo do aumento dos niveis de prolactina com a diminuicéo
dos niveis de HTs, embora amplamente documentada, ainda ndo foi completamente
elucidada. Especula-se, no entanto, que a elevagédo dos niveis de tireotrofina (TRH) no
hipotireoidismo primario pode ser a causa da hipersecrecao de prolactina e consequente
hiperplasia dos lactotrofos (BETONICO et al., 2004). Independente da causa, é importante
destacar que a hiperprolactinemia contribui para a infertilidade e supressdo da funcéao
gonadal, visto que a prolactina inibe a ovulacéo através da inibicdo dos horménios FSH
e LH, resultando consequentemente na diminuicdo na produgédo estrogénica ovariana
(NAHAS et al., 2006).
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A associacéo de hipotireoidismo com anovulagdo poderia gerar a concluséo de que
gestacdes complicadas por hipotireoidismo seriam extremamente raras. Entretanto, diversos
estudos demonstram que mulheres hipotireoideas podem engravidar e, caso a condi¢cao
nao seja adequadamente tratada, tal gravidez pode apresentar repercussdes indesejadas
para a méae e para o feto. Em estudo realizado com mulheres com hipotireoidismo durante
toda a gestacao foram observadas consequéncias para as maes, tais como hipertensdo
gestacional, pré-eclampsia, placenta prévia, anemia e hemorragia pés-parto. Quanto ao
desenvolvimento fetal, observou-se maior frequéncia de prematuridade, baixo peso ao
nascimento, natimortos e sofrimento fetal (DA COSTA et al., 2004).

Para melhor compreender as possiveis razdes da ocorréncia de tais anormalidades
clinicas, é importante conhecer um pouco da fisiologia fetoplacentaria e sua relagdo com
os HTs. Entre a 10% e a 127 semana de gestacao inicia-se uma baixa captacéo iédica pela
tireoide fetal. Essa captagdo aumenta a partir da segunda metade da gestacdo, quando
ocorre aumento dos niveis de T4 fetal. Apesar da producdo de HTs pelo préprio feto,
estudos atuais comprovam que HTs maternos atravessam a barreira placentaria e sugerem
grande importancia para a formacado cerebral durante o segundo trimestre de gestacgéo,
que é quando o suprimento de HTs advém primariamente da passagem materna. Um caso
nao-controlado de hipotireoidismo materno (com baixos niveis de T4) durante essa fase
poderia, portanto, resultar em sequelas neurolégicas irreversiveis na crianca (MACIEL et
al., 2008).

51 CONCLUSAO

Os hormonios tireoidianos exercem influéncia ndo somente sobre a fertilidade da
mulher, como também sobre as condi¢cdes da gestacdo e de desenvolvimento do feto.
Embora o hipotireoidismo na gestacédo seja uma condi¢do relativamente incomum e de
complicado diagnéstico, suas consequéncias podem ser graves tanto para a mulher
quanto para o desenvolvimento fetal, tornando a observagdo e a manutencéo adequada
das fungdes da tireoide de grande importancia para a mulher hipotireoidea que pretende
engravidar.
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RESUMO: Objetivando socializar acgdes de
extensédo referentes as etapas de mudancas
comportamentais em dependentes quimicos,
elaboramos este estudo com abordagem
qualitativa, o qual &€ um recorte do projeto de
extensdo com interface na pesquisa: “O LUGAR
DAS DROGAS NO SUJEITO E DO SUJEITO
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NAS DROGAS: DIALOGOS E INTERVENCOES
COM DEPENDENTES QUIMICOS E SEUS
FAMILIARES NO ENFRENTAMENTO DAS
TOXICOMANIAS”. Esse projeto foi desenvolvido
por bolsistas e voluntarios do Grupo de Pesquisa
Multiprofissionais em Educacdo e Tecnologias
em Salde (PEMEDUTS) da UFMT em uma
comunidade terapéutica para recuperacéo de
dependentes quimicos, localizada no distrito de
Capao Grande da cidade de Varzea Grande/MT.
As acbes extensionistas foram executadas com
a metodologia da roda de conversa, subsidiada
na pedagogia freiriana. Dentre os temas
geradores da roda, foi trabalhado o tabagismo,
0 qual é objeto desse estudo. Os Drogadictos
participantes da roda relataram os fatores
determinantes para o uso do cigarro, ressaltando
a utilizacdo do mesmo como uma valvula de
escape para a ansiedade gerada pelos sintomas
da abstinéncia. Consideramos que dialogar com
dependentes quimicos sobre temas que estao
relacionados de forma direta ou indireta para
drogadic¢éo possibilita o despertar de reflexées
propositivas para o desenvolvimento de uma
postura proativa no processo de recuperagéo da
saulde fisica e mental, libertando-se dos vicios.
PALAVRAS-CHAVE: Educagcdao em saude,
abandono do uso de tabaco, transtornos
relacionados ao uso de substancias.

CONVERSATION WHEEL ON SMOKING:
REFLECTING ON THE MOTIVATIONAL
STAGES TO GET RID OF THIS
ADDICTION
ABSTRACT: With the objective of socializing
extension actions related to the stages of

Capitulo 21


http://orcid.org/0000-0001-9176-2729
http://lattes.cnpq.br/4035705050238581
http://lattes.cnpq.br/8110776996501204
http://lattes.cnpq.br/6258625969695035
http://lattes.cnpq.br/3357826370808635

behavioral changes in drug addicts, we elaborated this study with a qualitative approach,
which is an excerpt from the extension project with an interface in the research: “THE
PLACE OF DRUGS IN THE SUBJECT AND THE SUBJECT IN DRUGS: DIALOGUES AND
INTERVENTIONS WITH CHEMICAL DEPENDENTS AND THEIR FAMILIES IN THE FACING
OF TOXICOMANIES”. Fellows and volunteers from the Multiprofessional Research Group on
Health Education and Technologies (PEMEDUTS) at UFMT in a therapeutic community for the
recovery of drug addicts, located in the district of Capao Grande in the city of Varzea Grande
/ MT., developed this project. The extension actions were carried out using the conversation
wheel methodology, subsidized in Freire’s pedagogy. Among the themes that generate the
wheel, smoking was worked on, which is the object of this study. Drug addicts participating
in the circle reported the determining factors for the use of cigarettes, emphasizing the use
of it as an escape valve for the anxiety generated by withdrawal symptoms. We believe that
dialoguing with drug addicts on topics that are directly or indirectly related to drug addiction
enables the awakening of propositional reflections for the development of a proactive posture
in the process of recovering physical and mental health, freeing oneself from addictions.
KEYWORDS: Health education, tobacco use cessation, substance-related disorders.

11 INTRODUGAO

O tabaco € originario das plantas Nicotiana tabacum e Nicotiana rustica, nativas
da América do Sul e descobertas pelo homem ha mais de 18.000 anos. Com o decorrer
dos séculos, o tabaco que antes tinha fungdes de utilizacdo doméstica e planta medicinal,
passou a ser usado e comercializado para o fumo individual, o que resultou, nos dias atuais,
em uma popula¢cdao mundial que comporta mais de um bilhdo de fumantes, sendo que até
2030 o numero pode chegar a 2 bilhdes. No Brasil, 17,2% da populacao faz uso de tabaco,
0 equivalente a 25 milhdes de pessoas BALBANI, MONTOVANI, 2005; FILHO et al, 2010).

O tabagismo se caracteriza pelo ato de consumir cigarros ou outros produtos que
contenham tabaco (charuto, cachimbo, cigarro artesal de palha, narguilé, entre outros),
sendo a nicotina seu principio ativo. Esse comportamento mostra-se prejudicial tanto ao
individuo tabagista ativo, quanto ao passivo, uma vez que a pratica é vista como um dos
principais fatores de risco para o desenvolvimento de doengas crbnicas ndo transmissiveis,
tais como doencas cardiovasculares, neoplasias e diabetes mellitus, sendo o tabagismo
classificado, atualmente, como a principal causa global de morte prevenivel (BRASIL,
2015).

Tais afeccOes geram uma carga econdémica e social substantiva para populagéo, néo
s6 por meio dos gastos de assisténcia médica do Sistema Unico de Salde, mas também
pela perda de produtividade social, devido a morbidade e a morte prematura causada por
enfermidades consequentes do héabito tabagista (PINTO, UGA, 2010).

Tal comportamento deve-se majoritariamente a dependéncia do individuo ao tabaco,
sendo que a definicdo de dependéncia quimica, a qual, segundo a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS) é baseada na quantidade, frequéncia do uso e em pelo menos, trés dos
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seguintes sinais: compulsao, consciéncia da dificuldade para controlar o uso, controle para
atenuar sintomas de abstinéncia, evidéncia de tolerancia, consumo em ambientes néao
propicios ou a qualquer momento, perda de prazeres ou interesses, retorno da utilizagéo
de drogas, ap0s intervalo de abstinéncia, com recidiva do quadro e continuidade do uso em
razdo das evidéncia danosas (RIBEIRO, 2009).

Essa condicdo tem como principal agente responsavel, a nicotina, substancia
psicoativa estimuladora do SistemaNervoso Central (SNC), atuando nas vias dopaminérgicas
do sistema mesolimbico, estimulando a sensacédo de prazer e “recompensa”, tornando 0s
sujeitos usuarios incapazes de receber impulsos desagradaveis (BRASIL, 2015; RIBEIRO,
2009).

Freud (Pai da psicanalise), afirma que as pessoas utilizam substancias toxicas para
adormecerem o sofrimento. Entretanto, tal substancia é capaz de promover tolerancia, o
que acarreta no uso progressivo de doses maiores para gerar o mesmo efeito (BALBANI,
MONTOVANI, 2005).

Correlacionando com o uso de drogas, importante salientar que a nicotina também
pode promover a sindrome da abstinéncia, gerando inUmeros sintomas prejudiciais ao
individuo, como ansiedade, irritabilidade, distarbios no sono e alteragbes cognitivas,
resultando na dependéncia fisica, psicolégica e comportamental pelo cigarro (BALBANI,
MONTOVANI, 2005; BRASIL, 2015).

A dependéncia do individuo quanto ao uso do tabaco esta intimamente associada
a sua postura para com a possibilidade de tratamento, visando cessar o vicio. Sendo
necessario que os profissionais de salude antes de aplicarem métodos e abordagens
intervencionistas sobre os individuos tabagistas, promovam o acolhimento desses sujeitos,
bem como a identificagdo de tal postura pessoal (BALBANI, MONTOVANI, 2005).

Esse processo pode ser trabalhado por meio do reconhecimento dos estagios/
etapas motivadores para cessag¢édo do uso do tabaco. Tais estagios segundo Prochaska e
DiClemente podem proporcionar um maior conhecimento sobre os fatores motivacionais
dos individuos fumantes, bem como uma melhor escolha para técnicas de abordagens
durante o tratamento terapéutico (BRASIL, 2015; SOUSA et al, 2013).

Nesse contexto e com base no Modelo Transteérico de Mudanga de Comportamento
(MTT) proposto por Prochaska; DiClemente e Norcross (1992), associando-o ao método
freiriano da roda de conversa, o Grupo de Pesquisas Multiprofissionais em Educacéo
e Tecnologias em Saude (PEMEDUTS/UFMT) da Faculdadde de Medicina da UFMT,
elaborou e desenvolveu o projeto de extensdo com interface na pesquisa denominado:
“O LUGAR DAS DROGAS NO SUJEITO E DO SUJEITO NAS DROGAS: DIALOGOS
E INTERVENCOES COM DEPENDENTES QUIMICOS E SEUS FAMILIARES NO
ENFRENTAMENTO DAS TOXICOMANIAS”, o qual foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisas em Seres Humanos / saude / UFMT, sendo aprovado que esta aprovado com o
Parecer n° 2.740.580 / 2018.
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O referido projeto doi desenvolvido na Comunidade Terapéutica (CT) Sitio Sdo José
de Anchieta, localizada no Distrito de Capao Grande, Municipio de Nsra. do Livramento —
MT, visando contribuir para recuperacao de jovens dependentes quimicos em recuperacéo,
através de acdes de educacdo em saude com temas geradores dialogados nas rodas de
conversas,por estas possibilitarem espacos de fala e escuta ativa e qualificada. Dentre os
temas geradors abordados no projeto supracitado, foi trabalho a tematica “Tabagismo.

Objetivando socializar acbes de extenséo referentes as etapas de mudancas
comportamentais em dependentes quimicos sobre o tabagismo, elaboramos este estudo
com abordagem qualitativa.

Acobes de educagédo em saude que contribuam sinergicamente para efeitos positivos
nas terapias cognitivo-comportamentais, sdo estratégias promotoras para a saude fisica e
mental dos individuos e consequetemente para a coletividade social do seu entorno, fato

que reveste este projeto de relevancia académica e social.

21 METODOLOGIA

Trata-se de estudo com abordagem qualitativa, cujas falas apreendidas nas rodas
de conversas se caracterizaram pelas unidades de andlise e compreenséo dos sentidos
e significados de vida dos participantes. Foram utilizadas, além do método da roda de
conversa subsidiada na pedagogia de Paulo Freire, como instrumento para coleta de dados.

A abordagem qualitativa em pesquisas, viabilizam ampla apreenséo de fendmenos
implicitos nas narrativas dos participantes, abrange além dos aspectos educacionais outros
aspectos da vida humana, como as relagdes sociais, permitindo conhecer os significados e
sentidos das agdes e das relagdes humanas (MARTINS, 1989; DENZIN & LINCOLN, 2006).

A Roda de conversa como instrumento de coleta de dados em pesquisas qualitativas
funciona como um excelente método por possibilitar aos participantes socializar experiéncias
de vida e troca de saberes, permitindo a construcéo coletiva de conhecimentos carreados
de sentidos e significados, emergidos das relagdes intersubjetivas, produzindo assim,
dados sélidos na pesquisa qualitativa (WARSCHAUER, 2002).

A metodologia da roda de conversa proporciona espaco de fala e escuta ativa,
importante para o resgate e manutencéo da saude mental, fato corroborado por Martinho
e Arauljo (2020):

A saude mental se constréi a partir da relacdo construida em espacos
de fala e escuta ativa, onde os sujeitos se veem livres para serem eles
mesmos, desnudando suas almas e enfrentando seus monstros e fantasmas
inconscientes. A fala e a escuta curam feridas da alma (p. 123).

Quanto aos participantes deste estudo, todos eram dependentes quimicos em
recuperacao na supracitada CT /ocus da pesquisa. A faixa etaria dos mesmos variava de
24 a 57 anos, sendo que o participante mais velho estava buscando se recuperar quanto
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ao alcoolismo. O nivel de instrugdo variava entre o ensino fundamental a curso superior
incompleto e maioria pertencia a classe social B ou C.

Visando estimular a participagéo ativa de todos naroda de conversa, foiimplementada
uma dindmica na roda de conversa, intitulada - “O QUE EU FACO/ O QUE EU GOSTARIA
DE FAZER”, para assim obtermos mais elementos que norteasse a compreensao do
tabagismo na vida dos drogadictos.

Participaram desta roda de conversa sobre tabagismo dezesseis (16) pessoas,
sendo sete (07) Internos dependentes da CT; sete (07) alunos membros do Grupo de
Pesquisas PEMEDUTS, os quais atuaram como facilitadores e alguns como observadores,
um (01) professor da faculdade de medicina (Coordenador do Projeto) e uma (01)
psicopedagoga (Coordenadora da CT).

A operacionalizagdo da roda se deu da seguinte forma: Primeiramente foi apresentado
o tema gerador, quais seriam os objetivos e como a dindmica se desenvolveria. Em um
segundo momento, os facilitadores apresentaram um cartaz dividido em duas partes,
denominadas: “O que eu faco” e “O que eu gostaria de fazer”.

Na primeira etapa da dindmica, os integrantes preencheram um cartdo expressando
qual era sua postura atual em relagéo ao tabagismo: quantidade de cigarros que fumavam;
0 que sentiam em relagdo a esse ato e os momentos que possuiam maior desejo de fumar.
ApOs escrever, eles compartilharam suas experiéncias de vida na roda e os cartdes foram
colados no cartaz segundo a area correspondente a resposta escrita, ou seja, no “O que eu
faco” e no “O que eu gostaria de fazer”.

Depois de socializadas as experiéncias vividas com relacdo ao tema gerador
(Tabagismo), os facilitadores da roda com base nas narrativas dos participantes e
analogizando-as ao Modelo Transteé6rico de Mudancga de Comportamento (MTT) proposto
por Prochaska; DiClemente e Norcross (1992) e a estudos sobre os impactos do tabagismo,
encerraram a roda explicando sobre como o0 uso do tabaco pode ser um indutor para
recaidas durante o tratamento, além, de demonstrarem os diversos eventos adversos
fisicos e psicolégicos que 0 mesmo causa no organismo humano de quem fuma e dos que
estdo em seu entorno.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Depois de transcritas e realizadas leituras flutuantes das narrativas dos participantes,
subsidiados na técnica de categorizagdo descrita no método de analise tematica proposto
por Bardin (2011), elas foram sistematizadas, agrupadas por sentido homélogo e apds
esse processo, das quatorze (14) narrativas (o que correspondeu a duas (02) de cada
participantes), oito (08) formaram as duas categorias abaixo descritas, sendo quatro (04)
em cada uma.
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3.1 Categoria 1: Fumante ativo ou passivo - O que eu fago?

Cigarro eu s6 fumo quanto estou na ativa, aqui fumo passivamente, pois me assento
com os fumantes rotineiramente.

Fumo por ser um meio de tirar a ansiedade e por me dar prazer de fumar.

Levanto querendo fumar depois do café.

Fumar me deixa menos nervoso.

Nesta Categoria fica evidenciado que os drogadictos utilizam o cigarro para amenizar
seus anseios e por sentirem sensacao de prazer ao fumar, afirmando que a ingestédo de
café, principalmente depois do almogo é um forte estimulo para fumar.

Identificamos também nos relatos dos participantes a referéncia de dois fatores
motivacionais para fumar, os quais estdo fortemente associados a drogadic¢do: “Tirar a
ansiedade e sentir prazer”.

Rosemberg (2002), afirma que a nicotina presente no cigarros tem efeitos similares
a outras drogas psicoativas liberando dopamina no nucleus accumbens localizado no
mesenceéfalo, assim dar a sensagéo de prazer e recompensa. Um dos motivos pelos quais
o fumante refere prazer e diminuicdo da ansiedade ao fumar.

Quanto a relagéo entre tomar café e aumentar o desejo de fumar esté relacionado ao
fato da cafeina aumentar a ansiedade, e estando o fumante ansioso pelo tempo que esta sem
fumar e seu organismo esta sentindo falta da nicotina, ao tomar café, consequentemente
aumenta esta ansiedade e com ela o maior desejo de fumar. Quando um fumante fica em
média uma (01) hora longe do cigarro, a taxa de nicotina diminui no sangue, aumentando a
ansiedade e caréncia de consumi-la (SAWYNOK; YAKSH, 1993).

O fato de ser comum pessoas tabagistas gostarem de tomar café foi investigado por
pesquisadores da Universidade de Bristol na Inglaterra, os quais observaram que pessoas
que tem o gene do tabagismo apresentaram maior tendéncia a esse habito, fato que leva
a cafeina ter seu efeito mais potencializado nestas pessoas (SAWYNOK; YAKSH, 1993).

3.2 Categoria 2: Parar de fumar - O que eu gostaria de fazer?

Quero parar de fumar porque vejo os maleficios disso. Mas, é dificil, né?

Gostaria de diminuir aos poucos até parar de fumar.

Tento me abster do cigarro. Mas, o desejo é mais forte do que eu!

N&o pretendo parar de fumar. Relaxo bem quando fumo.

Esta categoria evidencia que apesar dos participantes terem nog¢do sobre o0s
maleficios causados pelo tabagismo e relatarem o desejo em parar de fumar, justificam
0 vicio pela sensacdo de “relaxamento e prazer” ao fazer uso do cigarro, somado ao
sentimento de impoténcia para largar o cigarro, atribuindo que a dependéncia ao cigarro
ser mais forte que a vontade deles.
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O INCA (1998), enfatiza que a nicotina por ter acbes psicoativas, promove a liberacao
de dopamina da sintese no sistema mesolimbico, causando sensagdo de satisfacdo e
prazer, sendo este um dos fatores que leva o tabagista manter o comportamento tabagico.

Ja Borges e Simdes-Barbosa(2008), pontuam que tabagistas usam o cigarro e
outros derivados do tabaco como uma “ferramenta” para preencher vazios inconscientes
e para suportar o mal-estar de sua existéncia, vendo simbolicamente no ato de fumar uma
solugdo magica, uma muleta imaginaria que os mantém em pé frente as adversidades da
vida.

Nessa mesma linha de pensamento, Cinciripini et al (1997) enfatizam que a
dependéncia psicologica causada pela nicotina é o fator que desperta no tabagista a
necessidade de acender um cigarro para aliviar tensdes como tristeza, angustia, medo,
preocupacédo, aborrecimento, visando obter sensacéo de bem-estar e mudanca de humor.

Quanto a dificuldade em parar de fumar, o INCA (2001) ressalta que a mesma esta
relacionada a dois fatores: o fisico, caracterizado pela intensa vontade fumar e os sintomas
causados pela abstinéncia e o fator psicolégico, que se materializa pelas sensagdes de
bem-estar e enfrentamento dos problemas cotidianos como solidao, frustagbes no a&mbito
afetivo, profissional e social.

Relacionado as narrativas desta categoria com Modelo Transtedrico de Mudanca de
Comportamento (MTT) proposto por Prochaska; DiClemente e Norcross (1992), podemos
inferir que os participantes demonstram se encontrarem no estagio de “Contemplacéo”.

Prochaska, DiClemente e Norcross (1992), ressaltam que neste estagio:

No estagio de contemplagao, a pessoa admite ter um problema e considera
possibilidades de mudanca, mostrando preocupacdo e uma clara avaliagdo
entre as vantagens e as desvantagens de mudar. Porém, apesar desse
movimento em direcdo a mudanca, os contempladores possuem, como
principal caracteristica, a ambivaléncia. Possuem uma nitida vontade de mudar,
entretanto, surgem momentos de ansiedade e de duvida que enfraquecem
sua forca motivacional. As pessoas podem permanecer, por longos periodos
de tempo, na contemplacdo, substituindo a acdo pelo pensamento. Pessoas
com essas caracteristicas podem ser denominadas contempladores crénicos
(p.166).

E notério nas narrativas a presenca de ambivaléncia, o desejo de parar de fumar
e ao mesmo tempo em permanecer fumando, mesmo reconhecendo os maleficios do
tabagismo.

Importante ressaltar que esse estagio requer muita atencdo e cuidados, pois uma
pessoa ambivalente pode néo ter forca de vontade para largar vicio, e nesse caso, o
tabagismo também é uma porta de entrada para outras dependéncias quimicas, o que
pode levar o drogadicto a recair na drogadic¢ao.
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41 CONSIDERAGOES FINAIS

A execucdo da roda de conversa com o tema gerador “Tabagismo” possibilitou um
espaco de fala e escuta ativa com os dependentes quimicos em recuperacéo, no qual foi
evidenciado os sentidos e significados deste quanto ao habito de fumar, cujo sentido da
manutencgao deste vicio se corrobora pelos sentimentos de prazer e relaxamento. Fumar
em suas vidas significa uma vélvula de escape para a ansiedade gerada pela abstinéncia
das outras drogas, porém, ndo podemos deixar de destacar, da abstinéncia da propria
nicotina.

Essa metodologia da roda de conversa se mostrou eficaz para um exercicio de
autoconhecimento entre os participantes, sendo identificado ao final que todos se
encontravam ainda no estagio motivacional de mudanca caracterizado pela contemplagéo,
tendo em vista a ambivaléncia quanto ao tabagismo, fortemente evidenciada nas narrativas.

A identificacdo do estagio motivacional dos participantes quanto ao tabagismo
foi importante para que todos: dependentes quimicos, a coordenag¢do da comunidade
terapéutica e todos os envolvidos no projeto de extensdo com interface na pesquisa,
refletissemos sobre estratégias futuras para trabalharmos a mudanca desse estagio para
os demais, estimulando-os a prontiddo para mudanca através de acgOes de educagéo
em saude, compreendendo que viabiliza reflexdes propositivas que transforma saberes
e comportamentos existentes a partir da vida vivida com seus sentidos e significados
singulares a cada um.

Consideramos que projetos de extensdo e pesquisa de educagdo em salde
desenvolvidos de forma interprofissional contribuem para transformagdes individuais com
repercussodes coletivas na vida das pessoas em processos de resgate da sua salde mental
e fisica.

A recuperacdo de qualquer tipo de dependéncia quimica requer olhares,
conhecimentos e fazeres de varias profissdes, sendo a educagédo em saude na perspectiva
interprofissional uma estratégia eficaz para o resgate e manutencéo da saude nas
dimensdes biopsicossociais do ser humano.

Acbes educativas interprofissionais em saude possibilitam reflexes para construgao
da consciéncia critica e uma postura proativa no processo de recuperacéo da saude fisica
e mental.
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RESUMO: A proposta da pesquisa vem como
a duvida da hipétese levantada sobre as
aplicabilidades do Cipé D’alho, planta proveniente
da caatinga nordestina, especificamente
centralizada em sua capacidade de inibicdo da
enzima mais importante na produgéo de aglcares
no corpo humano, a-amilase, correlacionada em
base em uma dieta que elimine o efeito crénico
dos remédios hipoglicemiantes e reestruture as
células pancreaticas danificadas pelo excesso
de carboidratos e proteinas depositadas. Com a
resposta da regeneragdo celular, sera possivel
restabelecer o equilibrio natural da insulina no
sangue sem 0 uso constante de medicamentos
com efeitos colaterais.
PALAVRAS-CHAVE: Cipo6
hipoglicemiante, regeneracéo.

d’alho,
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BETA PANCREATICAS

DIABETIC TREATMENT IN THE
APPLICATION OF CIPO D’ALHO TO
INHIBIT A-AMYLASE WITHIN THE DIET
FOR REGENERATION OF PANCREATIC
BETA CELLS

ABSTRACT: he research proposal arises in
doubt about the hypothesis raised about the
applicability of Cipdé D'alho, a plant from the
Northeastern Caatinga, specifically focused on
its ability to inhibit the most important enzyme
in the production of sugars in the human body,
a-amylase, correlated with base in a diet that
eliminates the chronic effect of hypoglycemic
drugs and restructures pancreatic cells damaged
by excess carbohydrates and proteins deposited.
As a response to cell regeneration, it will be
possible to restore the natural balance of insulin
in the blood without the constant use of drugs
with side effects.

KEYWORDS: Cip6 d'alho, hypoglycemic, diet,
regeneration.

INTRODUCAO

O termo Diabetes Mellitus,

cientifico da diabetes foi criado por Areteu,

nome

médico grego que viveu entre os anos 80 e
130 d.C. devido ao gosto adocicado da urina
dos pacientes que sofriam da doenca, porém,
apenas foi reconhecida como entidade clinica
em 1812 pelo The New England Journal of
Medicine e desde entdo foram criadas diversas
formas de tratamento sendo uma das doencas
sem cura eficiente até os dias de hoje. Uma
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doenca extremamente antiga a qual ainda assola cerca de 510 milhdes de pessoas no
planeta, de acordo com a Organizagdo Mundial da Satde mesmo depois de tanto tempo e
com previsdo de mais de 250 milhdes até 2040.

Foi descoberta recentemente uma planta localizada na regido da caatinga no
nordeste brasileiro com um baixo niUmero de pesquisas e estudos confirmados que tem
compostos de atividade inibitéria contra a enzima que quebra os carboidratos, proteinas
e calorias para a producado de aglcar no sangue e que pode trazer uma solugdo natural
para um problema tdo antigo além de interferir no ciclo intermitente das substancias dos
remédios atuais e 0os quais sdo responsaveis pela instabilidade na qualidade de vida dos
diabéticos. Como modelo revolucionario no tratamento de pacientes diabéticos, a dieta
proposta tem como fungéo reintroduzir e nivelar a reagéo corporal com baixos indices de
carboidratos, proteinas e calorias durante quatro dias com o objetivo de incrementar a
producado de novas células beta e regeneragéo das células velhas e como consequéncia
habituar o corpo a introducao de novas produgdes de aglucares no sangue. Isso leva o foco
no tratamento e cura da doenca para a reestruturagdo pancreatica como terapia e néo ao
controle da insulina através de drogas.

A pesquisa tem seus ramos baseados na importancia do entendimento da flora da
caatinga. Isto é, ndo s possui 0 objetivo central de utilizar as propriedades medicinais
da planta mansoa hirsuta em sua totalidade, como também identificar potencial e
aplicabilidades do ecossistema através da preservacédo e estudo das areas ambientais
nordestinas e trazé-los como forma de popularizar os estudos cientificos de uma area tao
desconhecida além de ter como alicerce uma nova ética para o desenvolvimento de uma

cura para a diabetes mellitus tipo 1 e 2.

REVISAO DA LITERATURA

Segundo Bernfeld (1955) e Agra et al. (2008) com as descobertas das enzimas alfa
amilase e a sua cristalizacao foi possivel entender o objetivo das mesmas no corpo humano
e a sua facilitacdo e rendimento na geracao de agUcares e consequentemente o uso de
hipoglicemiantes para a atividade inibitéria de alguns compostos. Segundo (LEMKOS &
ZAPPI, 2012). com a percepg¢ao das substancias necessarias na Mansoa Hirsuta, tais
como o uso de plantas medicinais do nordeste do Brasil.

CNOPC et al. (2005), Dor & Glaser (2013), WANG et al. (2014) dizem com relacao
a procura de uma dieta especifica para a regeneragdo natural e continua a partir da
desdiferenciacdo das células beta em comparacdo com estudos sobre a regeneracéo
de células tronco e producéo de diversas células do corpo humano possibilita como
consequéncia o estudo de uma restauragéo dietética para o reequilibrio da producdo de

insulina nessas células e reiteracdo com as suas atividades reguladoras.

Praticas Preventivas e Praticas Curativas na Medicina Capitulo 22 m


https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7
https://www.cell.com/cell/fulltext/S0092-8674(17)30130-7

METODOLOGIA

Mansoa Hirsuta

Para a comprovacgéo das atividades e potenciais da planta foram utilizados alguns

compostos para a reagao determinados por (JOQUEBED et al. 2017). Entre eles os extratos

brutos etandlico, usado como controle negativo, fragdes hidroalcodlicas, alcodlicas, acetato

etilico e acidos ursoélico e oleandlico

Extrato e Fragbes Taxa de Inibigcao(%)

REE

UOA

71.8+

AF

EAF

HAF

Tabela 1 — Coeficiente na taxa de aplicabilidade inibitéria da Mansoa Hirsuta
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Fonte: Academia Brasileira de Ciéncias (2017)
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Figura 1 - Comparagao das atividades inibitorias da Mansoa Hirsuta e Acarbose

Fonte: Academia Brasileira de Ciéncias (2017)

Comparacao com o potencial da acarbose, medicina ja usada na inibicdo da alfa

amilase proveniente de filtrados fungicos. Nessas fracdes também foi leva em consideragéo
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as atividades citoprotetoras, antioxidantes e hipoglicemiantes dos acidos que também néo
tiveram agéo negativa expostas a raiz.

Dieta regenerativa

Para a elaboracdo da dieta, a pesquisa teve base na reacdo das atividades
pancreaticas quando sobrecarregadas e foi possivel perceber que pacientes com
resisténcia ou déficit de insulina tem maior causa danificagdo das células beta devido a
acumulagao desses residuos proteicos, de carboidratos e caloricos. Entre os varios efeitos
fisiologicos atribuidos aos fatores antitripsicos, destacam-se a complexacao com a tripsina
e a quimiotripsina secretadas pelo pancreas, impedindo a agéo proteolitica das enzimas.

Para tentar reverter a inibicdo da acdo das enzimas proteoliticas, o péancreas
secreta mais enzimas, que sé@o novamente inibidas, gerando uma sobrecarga pancreatica,
consequentemente e, uma hipertrofia do 6rgéo, reduzindo a agcéo digestiva, por conseguinte,
prejudicando o desempenho do organismo.

Ducto pancratico c .

o 1@ >
Acinos pancraticos

7 (exdcrino)

Ducto

lhotas de Langehans
{endocrino)

Ceélulas alfa
Células beta

Figura 2 — llhotas de langerhans no ducto pancreatico.

Fonte: Irtuos Tecnologia da Informacéo, 2008-2020.

Com a obstrucdo desse ciclo de producdo enzimatica através da minimizacao
calérica e 0 aumento baseado nas gorduras insaturadas de frutas oleaginosas, castanhas e
nozes sera possivel reequilibrar as fungdes corporais junto a entrada de um inibidor natural
e que nao tem como efeito colateral o retardo das células beta.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

De acordo com os experimentos com a mansoa hirsuta, foi comprovada uma taxa de
72% de aproveitamento no que diz respeito a inibicdo enzimatica da alfa amilase que consiste
na ligacdo do composto inibitério com a enzima através de uma ligagéo covalente estavel
como numa espécie de cadeado. Essa porcentagem possibilita a sustentacao proteica o
suficiente enquanto héa a restauracéo das células do pancreas. Matematicamente falando, a
partir da quantidade méaxima de calorias que a dieta permite, a inibicdo quantitativa desses
compostos possibilitara uma gradativa melhora na sobrecarga mantida pelo excesso de
inibicdo e o corpo ira se acostumar com uma porcentagem muito menor a qual ele podera
balancear com sua produgao de insulina natural.

Com relagéo a dieta, um periodo sem a entrada de mais compostos cal6ricos como
a simulagcé@o de um jejum € o suficiente para a produ¢dao de um composto parecido com o
produzido durante o desenvolvimento pancreéatico e consequentemente organizando as
taxas de glicose necessarias no corpo do individuo o que significa que a partir da excluséo dos
carboidratos, calorias e proteinas restantes, seria possivel equilibrar a produgéo de insulina
no corpo. Mesmo com o estudo intensivo de dietas que visam a melhora e regeneragéo de
diversas partes do corpo, porém a correlagdo com as dietas pancreaticas com a produgéo
de células tronco conhecidas, por exemplo, ainda permanecem desconhecidas.

CONSIDERACOES FINAIS

A atuacdo das duas metodologias trar4 a qualidade de vida como resultado e
trabalhara na reducéo de mais de 500 milhdes de pessoas em todo o planeta. O objetivo da
pesquisa € trazer inovagéo e revolugdo no campo cientifico, assim como o aperfeicoamento
das técnicas e métodos de reestruturagédo corporal. Sao necessarios mais testes ao que se
diz sobre a dieta para afirmar sua metodologia e eficacia ndo sé teorica, mas préatica. Assim
como a necessidade da preservacao e importancia dos biomas do sertdo nordestino que
possui diversas plantas com potenciais medicinais para mais estudos no ramo cientifico e

trazer relevancia para essas areas.
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