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APRESENTACAO

Com base nos sintomas descritos pelos pacientes ou notados pelos
médicos, sdo solicitados procedimentos para obter o diagndstico de problemas
de saude. Essa € a area do diagnostico nas ciéncias médicas, e a denominamos
como Medicina diagnéstica, ou seja, a 4rea médica que emprega andlises e
exames para detectar doencas.

A medicina diagnéstica ocupa um papel importante na atencéo a saude e
cada vez mais o seu protagonismo tem sido observado, uma vez que o avango da
tecnologia, a transformacéo digital na satude, e mais recentemente a inteligéncia
artificial garantem exames e analises cada vez mais precisos e eficientes.

Portanto, a integracdo entre ferramentas e sistemas e frentes de
intervencdo confere mais assertividade, humanizacdo e viabilidade para
demandas de tratamentos. A crescente convergéncia entre a era digital e
as terapias médicas esta abrindo novos caminhos para tratamentos mais
personalizados e consequentemente mais eficazes. Essa integracdo de
tecnologias digitais na salude esta melhorando a acessibilidade e a qualidade
dos cuidados, além de conferir aos pacientes um papel mais ativo em sua prépria
saude.

A personalizagdo do cuidado médico tem o potencial de transformar
a maneira como lidamos com doengas complexas, como cancer, doencgas
cardiovasculares e disturbios neurolégicos, oferecendo tratamentos que séo
otimizados para a biologia Unica de cada individuo.

Assim, nossa mais nova obra literaria, propde oferecer ao leitor material
de qualidade fundamentado na observagéo eficaz de metodologias cientificas e
tecnoldgicas que vislumbrem o futuro e o avango na busca por sadde.

Tenham todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto


https://telemedicinamorsch.com.br/blog/transformacao-digital-na-saude
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RESUMO: A analise fractal, descreve estruturas geométricas complexas e tem sido aplicada
no diagnostico de patologias, incluindo cancer, Alzheimer, doencgas cardiovasculares e
doencas hepaticas. A dimenséo fractal quantifica a complexidade de tecidos, auxiliando
na identificacdo de padrdes anormais em imagens médicas e melhorando a preciséo no
diagnostico. Métodos como o Box-Counting séo utilizados para calcular a dimenséo fractal,
oferecendo uma percepcao diferente sobre a morfologia de células e vasos sanguineos.
Essa técnica tem se mostrado promissora na deteccao precoce e classificagdo de doencas,
potencialmente transformando a pratica clinica ao fornecer uma andlise detalhada e
quantitativa das estruturas biologicas.

PALAVRAS CHAVE: Dimenséo Fractal; Diagnostico; Cancer; Alzheimer; Patologia.

ABSTRACT: Fractal analysis, describes complex geometric structures and has been applied
in the diagnosis of pathologies, including cancer, Alzheimer’s, and cardiovascular diseases.
Fractal dimension quantifies tissue complexity, aiding in the identification of abnormal patterns
in medical images and improving diagnostic accuracy. Methods such as Box-Counting are
used to calculate fractal dimension, providing insights into the morphology of cells and
blood vessels. This technique has proven promising in the early detection and classification
of diseases, potentially transforming clinical practice by providing detailed and quantitative
analysis of biological structures.

KEYWORDS: Fractal Dimension; Diagnosis; Cancer; Alzheimer’s; Pathology.

11 INTRODUGAO

A andlise fractal foi otimizada por Mandelbrot, que publicou informag¢des sobre
conjuntos de fungbes matematicas utilizadas para descrever estruturas geométricas
complexas, consolidando o termo “fractal”. A palavra “fractal” é derivada do latim “fractus”,
que significa “fraturado” ou “quebrado” (KATO et al., 2020). Os fractais sédo estruturas
parcialmente preenchidas no espag¢o que apresentam auto-similaridade em diferentes
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escalas de comprimento. (ELKINGTON et al., 2022). A dimenséo fractal € um nimero real
que descreve como os detalhes de um objeto mudam em diferentes amplia¢des, sendo
uma extensao das dimensdes euclidianas tradicionais para permitir estados intermediarios
(YU; LAKSHMINARAYANAN, 2021).

Os calculos da dimensao fractal sdo realizados a partir de imagens digitalizadas,
necessitando, no entanto, de um pré-processamento dessas imagens para maior precisao
(KATO et al., 2020). Com o correto processamento os fractais podem auxiliar no diagnostico
clinico, tais métodos podem ajudar na detecgéo de lesdes patoldgicas ao localizar padrbes
anormais em imagens digitalizadas, quantificar as caracteristicas das lesdes e melhorar a
eficiéncia na classificagéo de alteragbes associadas a doengas (CONG et al., 2020; MELO
et al., 2022).

A andlise fractal € aplicada em imagens médicas para avaliar textura e os padroes de
tecidos, facilitando a diferenciacéo entre tecidos normais e anormais (LOPES; BETROUNI,
2009) Nos ultimos anos, a anélise fractal tem sido usada em aplica¢des de analise médica,
como o reconhecimento de padrdes e andlise de texturas (QIN et al., 2020).

Dentre os métodos desenvolvidos para avaliar o grau de irregularidade de objetos
fractais, encontra-se o0 método Box-Counting. Este método avalia a dimenséo fractal de
objetos fractais chamados fractais selvagens como artérias coronérias e tem sido aplicado
para caracterizar e diagnosticar clinicamente o glaucoma, a vasculatura humana normal,
tecidos de cancer de mama e outros (RODRIGUEZ et al., 2020).

21 ANALISE FRACTAL NO DIAGNOSTICO PATOLOGICO (CANCER)

Sabe-se que os canceres surgem de modificagcdes genéticas que, em alguns casos,
alteram a estrutura da cromatina no nucleo celular, ocasionando mudangas morfolégicas
visiveis ao microscépio e relatada pelo patologista. Entretanto, métodos morfométricos
hodiernos analisam a dimensao fractal, com potencial de ferramentas adicionais e objetivas
para medir essas alteragbes estruturais, contribuindo para o diagnostico de condi¢des
como melanomas, cancer de mama e linfomas (METZE, 2013).

A analise fractal fundamenta-se na irregularidade de estruturas que ndo possuem
dimensdes inteiras, como na geometria euclidiana, mas sim dimensodes fracionarias que
podem ser quantificadas por meio de técnicas especificas, como o método de contagem
por caixas (box-counting). Assim, a dimenséo fractal do nucleo celular poderia fornecer um
valor nimero relacionado a lesdo ou sua disseminacdo (METZE, 2013). Dessa maneira,
o célculo da dimensao fractal em andlises histopatolégicas surge como um dispositivo
promissor para apoiar os profissionais no diagnéstico de diversos tipos de canceres, criando
cenarios de valores de dimens&o ao tipo de cancer e ao seu estagio de desenvolvimento
(ALVES, 2022).
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2.1 Analise Fractal no Diagnéstico Patolégico (Alzheimer)

O Alzheimer surge como uma doenca de maior prevaléncia entre idosos e é
caracterizada como um tipo de deméncia degenerativa irreversivel. Os sinais e sintomas
mais comuns se relacionam a perda de memodria e limitacdo de atividades cotidianas
simples que os individuos eram capazes de realizar sozinhos. A tendéncia do Alzheimer
€ que o0s sintomas piorem, com o0 passar do tempo, e que a dependéncia familiar se
torne maior. Atualmente, ha uma certa dificuldade nas analises e determinacdo da DA em
estagios leves, tanto pela parte dos profissionais, quanto pelos familiares que normalizam
os sintomas sugestivos da doenca (LOPEZ-DE-IPINA, 2013).

A andlise fractal, ao ser empregada nesse processo de diagnéstico, é capaz de
identificar, quantificar e diferenciar séries de modificagbes em individuos com DA. Estudos
foram capazes de relacionar as analises fractais ao diagnéstico precoce do Alzheimer,
utilizando a analise da fala e da resposta emocional do individuo como base para o
resultado (LOPEZ-DE-IPINA, 2013). Além disso, as analises fractais, de acordo com
pesquisas, também foram capazes de distinguir alteragées a nivel de substancia branca
cerebral, associar essas alteragdes irreversiveis a cogni¢cdo do individuo, correlacionar a
espessura cortical entre pacientes com Alzheimer e utilizar a analise fractal para investigar
a similaridade entre sinais nervosos presentes em individuos saudaveis e doentes de
uma forma mais minuciosa (GOTTLIEB, 2015). Portanto, observa-se a possibilidade de
utilizacéo dessa tecnologia tanto a nivel fisiol6gico, quanto a nivel comportamental, sendo
benéfica para a identificag@o precoce da DA.

2.2 Analise Fractal no Diagnéstico Patoldgico (Doenca cardiovascular).

As doencgas cardiovasculares, como a aterosclerose, sdo consequéncia de diversos
fatores que configuram um certo padrao. Desse modo, estudos que utilizam andlises fractais
para auxiliar no diagnéstico de patologias referentes ao sistema circulatério tém se mostrado
de grande valia para o entendimento de determinadas condi¢cdes, como alteracdes na
microvasculatura da retina. Pard@metros como idade, presenca de diabetes mellitus, estilos
de vida pouco saudaveis e exposicao a substancias toxicas foram utilizados para entender
0 grau de impacto dessas condi¢des e habitos com a incidéncia de alteragbes patoldgicos
a nivel vascular, como estresse oxidativo e disfun¢éo endotelial (LEMMENS et al., 2022).

Estudos que utilizaram fatores genéticos como pardmetro para andlise fractal,
demonstraram que algumas alteragdes na estrutura trabecular miocardica podem predispor
o desenvolvimento de determinadas condi¢des, como infarto agudo do miocardio. Isso
ocorre devido a essas estruturas estarem intimamente relacionadas com a oxigenacao
de estruturas coadjuvantes a circulagdo coronariana. Desse modo, analisar alteracbes
genéticas, como mutacdes nos genes TTN e TNNT2, que estéo relacionados com a fungéo
sarcomérica e a morfogénese cardiaca), pode ser promissor, inclusive, para o diagnéstico
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prévio de certas condi¢des, tendo em vista que os genes ligados com cardiomiopatias
primarias destacam vias moleculares importantes para a formacgéo trabecular e funcéo
cardiaca em geral. (MEYER et al., 2020).

2.3 Anadlise Fractal da rede capilar da retina no diagnéstico de doencas
neurodegenerativas

As doencgas Neurodegenerativas sdo disturbios causados pela perda gradativa de
neurdnios o que acaba levando as pessoas acometidas por esses males a perda da gradativa
de funcdes motoras, além de outras limitagdes, entre essas condi¢cdes € importante citar:
a doenca de Alzheimer, doenga de Parkinson e esclerose multipla (DA PAZ, 2021). Além
disso, essas doencas podem desencadear varios processos patoldgicos, tais como: stress
oxidativo, neuroinflamagéo, disfungbes mitocondriais, agregagbes de proteinas, além
de causar perturbacbes do ambiente neuronal e desregulacdo homeostéatica do Sistema
Nervoso Central (CARVALHO, 2021).

Deste modo, os olhos também apresentam manifestacdes patoldégicas em resposta
a essas alteragdes, o que demonstra ainda mais a relacdo entre o sistema 6ptico e o
sistema nervoso, de modo que alteragbes oculares podem ser associadas a alteracbes
neurolégicas. Assim, a analise da vascularizagdo da retina fornece informagdes sobre o
sistema nervoso de forma néo invasiva (LEMMENS, 2020).

Com isso, além das ramificagdes dos vasos sanguineos da retina apresentarem
informagdes sobre o sistema nervoso, estudos também comprovaram que a complexidade
da vascularizagao da retina € fractal. De maneira que a dimenséao fractal € um parametro
importante para a descrever a vascularizacdo da retina, dessa forma, as imagens
obtidas precisam ser processadas para evidenciar a arvore vascular da retina (YU;
LAKSHMINARAYANAN, 2021).

Dessa forma, a analise fractal da arvore vascular da retina pdde observar alteragdes
na densidade de esqueleto capilar retiniano, na perfusdo, na complexidade capilar em
todos os quadrantes analisados em individuos com a doenca de Parkinson, demonstrando
que a analise fractal da capilaridade da retina pode ser um 6timo indicador da doenca
de Parkinson (SHI et al., 2020). Além disso, Ma et al. (2021) em seu trabalho demonstra
que pessoas que possuem a doenca de Parkinson apresentam vénulas retinianas mais
tortuosas em comparacao a pessoas que ndo possuem essa condi¢ao.

De modo semelhante ao Parkinson a doenga do Alzheimer também afeta a retina
além do sistema nervoso, ademais o Alzheimer pode causar alteragbes na retina antes
mesmo de causar danos cerebrais, o que demonstra a importancia da anélises da
retina na identificacéo precoce do Alzheimer (Zhang et al., 2022). A andlise de fractal de
pacientes com Alzheimer mostrou que pessoas com essa condi¢do apresentavam maior

complexidade da arvore capilar da retina, demonstrando a potencialidade desse tipo de
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analise na identificagcéo precoce do Alzheimer (PEAD et al., 2023).

Por fim, os pardmetros utilizados para avaliar o desenvolvimento do Alzheimer e
do Parkinson também podem ser aplicados para acompanhar a evolugdo da esclerose
multipla que também é uma doencga neurodegenerativa. A analise da densidade volumétrica
dos vasos da rede vascular da retina e do plexo vascular superficial de pacientes com
esclerose multipla demonstrou alteragcdes ao serem comparados com pessoas que nao
tinham a condicédo, demonstrando assim que a anélise da complexidade da arvore vascular
da retina por meio do método fractal pode auxiliar no acompanhamento da progressao da
doenca (JIANG et al., 2020)

2.4 Analise fractal no diagnéstico fibrose hepatica

A fibrose hepatica é uma resposta gerada como resultado da lesdo hepatica cronica
devida a varios fatores, como o consumo de alcool, a esteatohepatite ndo alcodlica, hepatite
viral [hepatite B e hepatite C], doenca hepatica gorda n&o alcodlica e doengas colestaticas
do figado (AYDIN;AKCALLI, 2018). Esta condicao esta associada a um processo inflamatério
sustentado que leva a formacdo de tecido cicatricial, afetando a fungéo vital do tecido
hepatico e aumentando a sua rigidez (PRIETO-VAZQUEZ et al., 2023). A evolugdo da
fibrose eventualmente leva a cirrose, que € atormentada por outras complicag¢des, incluindo
carcinoma hepatocelular (CHC) e insuficiéncia hepatica, deixando o transplante de figado
como a Unica terapia (BERUMEN et al., 2020).

A avaliacao histologica da doenca hepética tem sido a base da tomada de decisdo
terapéutica e do prognostico na doenca hepéatica crénica ha décadas. A bidpsia hepatica
ainda é o padréo estabelecido para avaliagdo do estagio de leséo, inflamacéo e fibrose
(KEYUR; GIADA., 2020).

Segundo Diguardi (2005), é necessario desenvolver métodos morfométricos mais
rigorosos e objetivos, capazes de fornecer escalares para a quantificagdo métrica de
estruturas inflamatérias em uma amostra de bidpsia hepatica.

Com isso, surgem as aplicagdes dos métodos fractais. As ilhotas de colageno que
constituem a fibrose parecem ser dificeis de medir em todos os graus de ampliagcdo devido
as suas formas altamente irregulares. Além disso, ndo possuem uma medida Unica porque,
a cada ampliagdo (escala), sua forma muda com a adicdo de novos detalhes que séo
imperceptiveis em escalas menores. Mandelbrot denominou esses corpos irregulares de
objetos fractais. (DIGUARDI et al., 2006).

Sendo assim, a dimenséo fractal pode descrever diferencas quantitativas até sutis
na suavidade das configuragdes de objetos naturais com propriedades fractais, sendo
possivel descrever até a fase do processo inflamatério com base no espaco fractal ocupado
pelas células inflamatérias. (DIGUARDI et al., 2005).
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31 CONSIDERAGOES FINAIS

A andlise fractal é uma ferramenta promissora no diagnéstico de patologias,
especialmente em oncologia, doencas neurodegenerativas e cardiovasculares. Ela
quantifica estruturas complexas, como células cancerigenas e redes vasculares, fornecendo
informacdes detalhadas além da morfologia tradicional. No cancer, auxilia na avaliagéo da
agressividade tumoral e diferenciacdo de tecidos. Em doencgas neurodegenerativas, como
Alzheimer e Parkinson, permite a deteccé@o precoce de alteracdes cerebrais e retinianas,
possibilitando intervencdes antecipadas. Na é&rea cardiovascular, ajuda a identificar
alteragdes estruturais ligadas a doencas como aterosclerose e infarto. Dessa forma, a
andlise fractal surge como uma tecnologia complementar valiosa, capaz de transformar
o diagnostico e o tratamento de diversas patologias ao fornecer uma analise detalhada e
quantitativa das estruturas biolégicas, potencialmente melhorando os resultados clinicos e
a qualidade de vida dos pacientes.
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RESUMO: O quadro de queimadura no
Brasil € um grave problemade satde publica,
causando traumas fisicos e psicoldgicos
muitas vezes irreversiveis, além de afetarem
os dominios social e familiar, dependendo
da gravidade. Essa revisdo de literatura
é baseada em pesquisas bibliogréaficas,
utilizando descritores como enxertos, pele,
histofisiologia e tratamento, com artigos
selecionados em varias bases de dados
entre 2014 e 2024, excluindo aqueles nao
relacionados ao uso de enxertos para
tratamento de queimaduras. Desse modo,
pontua-se que cerca de 180.000 mortes
anuais, no mundo, foram ocasionadas por
queimaduras, principalmente em paises
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de baixa e média renda. No Brasil, ocorrem aproximadamente 1.000.000 de casos anuais,
com 19.772 mortes entre 2015 e 2020, afetando principalmente criancas, idosos e homens
adultos. A maioria dos casos ocorre em ambientes domésticos, sendo os homens mais
frequentemente afetados, enquanto as mulheres apresentam maior risco de mortalidade. As
queimaduras graves podem levar a hospitalizagdes prolongadas, e o tratamento adequado
€ crucial para reduzir complicacdes e melhorar a recuperacgao dos pacientes. Por outro lado,
observa-se que o desempenho da enxertia cutéanea (transferéncia de pele avascularizada)
para cobrir defeitos ocasionados por queimaduras tém sido bastante promissora em
tratamentos regenerativos. As queimaduras representam um desafio significativo para a
salde publica, exigindo avangos em prevencgao e tratamento, com destaque para a utilizagdo
de enxertos como a pele de tilapia para melhorar a recuperacao e a qualidade de vida dos
pacientes.

PALAVRAS-CHAVE: Enxertos, pele, histofisiologia, tratamentos.

ABSTRACT: Burns in Brazil are a serious public health problem, causing physical and
psychological trauma that is often irreversible, in addition to affecting the social and family
domains, depending on the severity. This study is literature review based on bibliographical
research, using descriptors such as grafts, skin, histophysiology and treatment, with articles
selected from several databases between 2014 and 2024, excluding those not related to the
use of grafts to treat burns. Thus, it is noted that around 180,000 deaths annually, worldwide,
were caused by burns, mainly in low and middle income countries. In Brazil, there are
approximately 1,000,000 cases annually, with 19,772 deaths between 2015 and 2020, mainly
affecting children, the elderly and adult men. Most cases occur in domestic environments,
with men being more frequently affected, while women are at higher risk of mortality. Severe
burns can lead to prolonged hospitalizations, and appropriate treatment is crucial to reducing
complications and improving patient recovery. On the other hand, it is observed that the
performance of skin grafting (transfer of avascularized skin) to cover defects caused by burns
has been very promising in regenerative treatments. Burns represent a significant challenge
for public health, requiring advances in prevention and treatment, with emphasis on the use of
grafts such as tilapia skin to improve patients’ recovery and quality of life.

KEYWORDS: Grafts, skin, histophysiology, treatments.

11 INTRODUGAO

As queimaduras sao consideradas um grave problema de saude publica no brasil,
as quais promovem trauma tanto fisico, quanto psicologico, e muitas vezes sdo até
irreversiveis. Segundo, Gongalves et al. (2020) estima-se que mundialmente mais de 300
mil pessoas vao a 6bito por ano devido a queimaduras causadas por fontes de calor (fogo,
em sua maioria) e que 95% dessas residem em paises considerados de baixa ou média
renda. No Brasil, anualmente ocorrem cerca de 1 milh&o de acidentes causados por todos
os tipos de queimaduras, sendo aproximadamente um terco (1/3) dos casos envolvendo
criangcas entre a faixa etaria de 0 a 4 anos, destacando-se os casos provenientes de
acidentes domésticos (CABELLINO et al., 2024).
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Sendo assim, as queimaduras sdo lesdes nos tecidos organicos que podem ser
causadas por calor térmico, radia¢des, substancias quimicas e, até mesmo, frias (BARBOSA
et al., 2022). Nesse sentido, devem ser vistas como uma questdo de salude publica, pois
além de afetar os aspectos fisicos do paciente, sendo capazes de leva-lo a ébito, também
podem prejudicar os dominios psicologico e social do queimado e de seus familiares a
depender da gravidade da lesdo (DE SOUZA et al., 2021). Desse modo, essas lesdes sdo
ocasionadas por uma descontinuidade da pele ou tecidos adjacentes, originadas a partir
de um dano fisico, quimico ou térmico (BARBOSA et al., 2022). Possuindo ainda outra
classificacao de acordo com a profundidade e extenséo da leséo, podendo comprometer o
tecido muscular, tenddes, 0ssos, trazendo riscos de perda de membros, de fung¢do ou até
fatalidades (BARBOSA et al., 2022). Assim, séo classificadas em trés graus, considerando
o nivel crescente de destruicdo dos tecidos, profundidade e extensdo. A queimadura de
terceiro grau é a mais grave, com alta taxa de morbimortalidade, uma vez que atinge tecidos
da camada subcutanea, podendo atingir tecido muscular e 6sseo (DE SOUZA et al., 2021).

Enxertos séo classificados da seguinte maneira: auto-enxertos (enxertos autégenos)-
os locais receptores e doadores provém do mesmo animal; aloenxertos (homoenxertos)- os
locais receptores e doadores pertencem a animais geneticamente diferentes, mas da mesma
espécie; xenoenxertos (heteroenxertos ) - os locais receptores e doadores encontram-se
em animais de espécies diferentes. Do ponto de vista clinico, os auto-enxertos séo o tipo
mais bem sucedido de enxerto, e sdo utilizados como Permanentes porque o enxerto &
0 hospedeiro sdo idénticos. Os xenoenxertos e os aldé enxertos podem ser usados como
revestimento temporario, pois acabam sendo rejeitados (HERMETO E DEROSSI 2012).

Queimaduras em éareas especiais sao de extrema importancia e precisam ser
analisadas corretamente pelo profissional médico, visto que sdo lesbes de alto risco.Sao
consideradas areas especiais: face, méaos, pés, regido glutea, genitalia, areas flexoras,
regido cervical e axilar. Tais zonas sé&o consideradas especiais devido ao alto risco de
contaminagéo, por conta do rico suprimento sanguineo, tecido frouxo, a funcionalidade e
a facilidade das complica¢des, como disfungéo na cicatrizagcdo e incapacidade funcional
(PINTO et al., 2022).

21 METODOLOGIA

O Trabalho desenvolvido trata-se de uma revisao de literatura, realizada a partir de
pesquisas bibliograficas, usando como banco de dados como, LILACS, PUBMED, Google
académico, Scielo e MEDLINE, com descritores enxertos, pele, histofisiologia e tratamento
entre estudos epidemioldgicos e estudos de casos nos idiomas em portugués, inglés e
espanhol, entre os anos de 2014 — 2024. Sendo excluido da andlise estudos que nao
relacionam o uso de enxertos para tratamento de fisiopatologia de queimaduras ou que
estejam fora do periodo de analise indicado.
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31 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Epidemiologia de queimaduras

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude (OMS), globalmente, cerca de
180.000 casos de morte anuais ocorrem por conta de queimaduras, sendo a maioria em
paises de baixa a média renda, como na Africa e regides do sudeste asiatico onde 95%
das mortes sdo decorrentes de casos de queimaduras, tornando-as um problema de
saude publica. A distribuicdo de casos entre homens e mulheres é semelhante, mas as
mulheres apresentam um maior risco para morte, por estarem mais relacionadas com o
preparo de alimentos, e homens apresentam uma maior frequéncia de casos, além disso,
€ considerada a quinta causa de lesGes nao fatais em criancas (Organizagdo Mundial da
Salde, 2023). As queimaduras consideradas ndo-fatais sdo uma das principais causas
de hospitalizagéo prolongada, morbidade e incapacidade (YAKUPU, 2022; Organizacéo
Mundial da Saude, 2023).

Segundo Yakupu et al., (2022), o Brasil foi o pais da América Latina tropical com
maior queda no numero de casos de queimaduras entre os anos de 1990 a 2019 com
uma diminuicdo de cerca de 200.000 casos entre homens e mulheres. No pais, ocorrem
cerca de 1.000.000 de casos por ano, entre 2015 e 2020 ocorreram 19.772 mortes, a
maioria acontece por queimaduras térmicas e elétricas nos ambientes domeésticos, por
liquidos, equipamentos elétricos e objetos quentes. Além disso, em grande parte dos casos
as vitimas séo criancas e idosos, ocupando o 4° lugar de Obitos em criancas (BRASIL,
2024; MALTA, 2017).

Em um geral, homens estdo entre os casos mais frequentes de queimaduras, com
mais de 55% dos casos, principalmente relacionados a liquidos inflamaveis, primeiramente
0s que estao em idade adulta (de 20 a 39 anos) e em seguida estdo os de até 15 anos,
enquanto as mulheres fazem parte de mais de 40% dos casos e possuem uma maior
relacéo com a gravidade das lesdes e maior risco de mortalidade, principalmente por conta
do cozimento de alimentos de forma insegura (DAUMAS, 2023; MALTA, 2017). A maioria
das ocorréncias - mais de 65% dos casos - se d4 no ambiente doméstico, em especial:
moradias inadequadas e superlotadas, locais de baixo nivel educacional, condi¢bes
socioeconOmicas desfavoraveis e falta de supervisdo de criangas e idosos, sdo algumas
situagdes que contribuem para o aumento de acidentes domésticos por queimaduras.
Seguido do ambiente de moradia, estdo os locais de trabalho, onde homens estédo
envolvidos em quase 18% dos casos e grande parte deles envolve substancias inflamaveis
ou em altas temperaturas, fogo e por Ultimo objetos quentes. Por fim, cerca de 25% dos
eventos se deram no caminho para o local de trabalho (MALTA, 2017).

As lesbes mais graves sdo caracterizadas por um dano profundo aos tecidos do
corpo e acomete em maior numero na faixa etéria de criangas de até 15 anos com internagéo

do paciente, fazendo parte de mais de 20% dos casos de queimaduras (DAUMAS, 2023).
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Entretanto, quase 90% das lesdes sdo consideradas de média gravidade, variando por
cercade 10% a 25% de area lesionada e as lesdes de menor gravidade estdo em menos de
10% dos acometimentos (DAUMAS, 2023). O térax e abddmen estéo relacionados a mais
de 30% dos locais das queimaduras, em seguida estdo os membros superiores (24%),
membros inferiores (23%), face (13%), pescoco (5%) e regido genital (4%) (DAUMAS,
2023).

O tratamento é considerado complicado pois envolve inUmeros fatores como a
susceptibilidade a infec¢bes, porém reduz drasticamente a mortalidade, as sequelas e o
tempo de internagdo, além de melhorar significativamente os resultados a médio e longo
prazo, especialmente no que se refere ao processo de cicatriza¢do, sendo mais recomendado
em até 10 dias apds o trauma (ROSA, LIMA, 2021; DAUMAS, 2023). Enxertos de pele,
fasciotomia e desbridamento cirurgico estdo entre os principais procedimentos cirurgicos
realizados e em seguida estdo os procedimentos de reconstrucdo, ambos com o objetivo
de proteger e restaurar os 6rgaos acometidos (ROSA, LIMA, 2021; DAUMAS, 2023).

3.2 Bancos de Pele no Brasil

Um banco de pele é uma instituicdo dedicada a coleta, processamento,
armazenamento e distribuicdo de pele humana e/ou animal para uso médico. Sua principal
funcado é fornecer tecidos para enxertos em pacientes que sofreram queimaduras graves,
feridas complexas ou outras condi¢goes que comprometem a integridade da pele. O proposito
desses bancos é garantir a disponibilidade de tecidos viaveis e seguros para transplante,
facilitando a recuperacdo dos pacientes e melhorando suas chances de sobrevivéncia e
qualidade de vida. (HERSON et al., 2014).

Especificamente na Europa, a maioria dos bancos de tecidos foi estabelecida
entre 1970 e 1980, com suas diretrizes baseadas de acordo com as regras estabelecidas
pela European Association of Tissue Banks (EATB) ou segundo diretrizes especificas
(por exemplo, British Association of Tissue Banks) e a legislagdo nacional; os primeiros
laboratérios criados como centros de apoio ao tratamento de pacientes com queimaduras
graves foram posteriormente organizados em Bancos de Pele, que as vezes se
transformavam em estruturas mais complexas (Bancos de Tecidos) com os equipamentos,
organizacdo e know-how necessarios para garantir eficacia e seguranca da pele a ser
transplantada ( MIRANDA et al; 2018).

Entre estes padrdes internacionais, destacam-se os seguintes pontos centrais na
criagéo desses bancos:

1) aspectos éticos da aquisicdo de tecidos com base no altruismo e na nao
comercializagéo;

2) regulacao regional de acordo com as leis de saude vigentes

3) organizacéo administrativa;
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4) padrdes para as instalacdes fisicas dos bancos de tecidos;
5) recuperacéao de tecidos com qualidade e padrdes farmacéuticos;
6) rastreabilidade dos processos de preservacao.

A regulamentagéo especifica para o funcionamento dos Bancos de Pele no Brasil
comegou com a publicagdo da Portaria 2600 do Ministério da Salude, que estabelece normas
paratransplantes de pele e para o funcionamento dos Bancos de Tecidos, incluindo requisitos
para instalacbes, equipamentos, triagem, processamento , armazenamento, transporte e
disponibilizagéo de tecidos dentro de padrdes técnicos e de qualidade. Em outubro de
2000, foi inaugurado o novo Banco de Tecidos do Instituto Central do Hospital das Clinicas
de Sao Paulo, que se tornou totalmente operacional em janeiro de 2001. (SCHIOZER et
al., 2012). Em 2011, o cirurgido plastico Marcelo Borges estudou sobre a tilapia, um peixe
amplamente consumido, cuja pele geralmente é descartada. Ele considerou a possibilidade
de usar essa pele no tratamento de queimaduras, devido a escassez e ao alto custo da
pele humana para enxertos. Em 2014, o cirurgido Edmar Maciel e o pesquisador Odorico
Moraes se uniram a Borges no Ceara para desenvolver essa ideia, resultando na criagdo
do primeiro Banco de Pele Animal do Brasil. (LIMA JUNIOR et al., 2019).

3.3 Tipos de enxertos e suas aplicacoes

A enxertia cutdanea € um procedimento que corresponde a transferéncia de um
segmento avascularizado da epiderme e da derme da pele doadora para o local receptor
e consequentemente sua implantagdo. Por ndo possuir suporte nutricional préprio, os
enxertos dependem da vascularizagé@o do receptor e da sua integridade (PINHO, 2023). De
acordo com Hermeto e Derossi (2012) a técnica operatéria de enxertia € utilizada para uma
ampla variedade de causas que possam resultar num defeito da cobertura da pele como
queimaduras, necrose e abrasdes, sejam elas adquiridas ou traumaticas. A recomendacéao
de uso deste procedimento € para lesGes em regides que ndo possuem tecido o suficiente
para fechamento e cobertura da ferida, impedindo desvios do tecido e a elaboragéo de
retalhos locais para reparo (HERMETO; DEROSSI, 2012).

Segundo Carvalho (2015) na classifica¢ao histolgica, o enxerto simples é composto
por um tipo de tecido e o enxerto composto constitui-se por dois ou mais tipos. No caso de
cirurgias que necessitem de mais suporte para aumentar a eficicia, é utilizado o enxerto
composto. Baseando-se na origem do enxerto, os que séo retirados do préprio individuo
receptor denomina-se autoenxerto ou autdlogo, enquanto que o aloenxerto, também
conhecido como alégeno ou homologo é recolhido de outro individuo. Nos casos da origem
do enxerto ser de uma espécie diferente, é classificado como heterélogo ou xenoenxerto
(CARVALHO, 2015). Durante a pratica dermatologica observa-se uma maior utilizagéo dos
autoenxertos em detrimento da temporariedade do aloenxerto ou xenoenxerto, funcionando

como estimulantes da cicatrizagdo e curativos biol6gicos. Ademais, para o sucesso do
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procedimento também é necessario avaliar a compatibilidade entre o enxerto doador e
o receptor, sendo semelhantes em consisténcia, espessura e aspectos estéticos como
textura e cor (PINHO, 2023).

Uma terceira classificagdo tem como referencial a espessura, sendo o enxerto de
espessura total constituido por epiderme, toda a derme e as estruturas anexiais, enquanto
que o enxerto de espessura parcial contém a epiderme e uma parte da derme de espessura
variavel, determinando se sera subdividido em fino, médio e grosso a partir da quantidade
de derme coletada (CARVALHO, 2015). Por fim ha a classificagcdo de acordo com o
processamento do material coletado para enxertia. Apo6s colheita, o enxerto podera ser
expandido através de um expansor de mesh grafts, transformando o tecido numa malha
semelhante a uma rede (PINHO, 2023). Podem ser processados em cirurgia, laboratério
ou cultura de células, assim como também associados a substitutos dérmicos. A depender
do diagnostico clinico do paciente, como caracteristicas do leito a ser aplicado, localizagéo,
dimensdes e propriedades estética, serd necessario avaliar qual o tipo de enxerto que
possui mais compatibilidade com a zona receptora, determinando sua utilizagdo e escolha
(CARVALHO, 2015).

3.4 Enxerto de pele de tilapia (Oreochromis niloticus)

A tilapia do Nilo (Oreochromis niloticus) ganhou notoriedade ha aproximadamente
20 anos como uma alternativa biocompativel para o enxerto de pele em pacientes com
queimaduras. Sendo um dos principais produtos advindo da piscicultura, apenas 1% da
pele da tilapia € utilizada no artesanato, logo devido suas propriedades de resisténcia,
tracdo e compress&o é uma possibilidade possivel para ser introduzida no Sistema Unico
de Salde (SUS). (MIRANDA e BRANDT,2018; JUNIOR, 2017).

A morfologia da pele da tilapia é composta por uma derme e epiderme. A derme
€ caracterizada por estar apoiada a uma hipoderme, sendo essa composta por células
adiposas. Ja a epiderme é decorrente do tecido embrionario ectoderma, e é formada por
um epitélio pavimentoso estratificado e células epiteliais. Na camada germinativa essas
células séo cilindricas e estdo apoiadas na membrana basal, a medida que se distanciam
dessa membrana as células epiteliais vao ficando mais achatadas. Além dessas células
existem ainda as mucosas, que estdo localizadas na regido intermediaria e superficial da
epiderme, produzindo mucina (forma o muco) e derivam do estrato germinativo (SOUZA et
al., 2021).

O colageno tipo | possui diversas fungdes como interagdo com proteinas da matriz
extracelular contribuindo para a mineralizag¢ao, possui alto nivel de grupos reativos causando
alteragbes quimicas do tecido aumentando a adaptagédo a outros tecidos e apresentam
uma temperatura de degradacédo elevada em comparacdo a mamiferos e a outros peixes.

Os feixes de colageno estao dispostos paralelamente e transversalmente possibilitando
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uma maior manipulagé@o da pele do peixe acorrentado em suturas mais eficazes. (ALVES et
al., 2015; TANG e SAITO, 2015).

Na aplicagao clinica, a pele de Oreochromis niloticus surgiu como opcao distinta
das habituais como porco, rd e humana, uma vez que essas apresentam algumas barreiras
como a ocorréncia de zoonoses, alto custo de material, alergias, restricdes religiosas ou até
mesmo contaminacado bacteriana (MIRANDA,2018). Em contrapartida a tildpia apresenta
funcdes antimicrobianas, sendo relatado uma auséncia de bactérias gram positivas, gram
negativas e fungos, a escama deste peixe possui COL-1 (colageno tipo I) com alto teor de
diferenciacao de células-tronco mesenquimais humanas, apresentam epiderme revestida
por um epitélio pavimentoso estratificado, sendo similar morfologicamente a humana
melhorando a adesao a pele ocluindo terminagdes nervosas e assim diminuindo a dor, além
de ndo causar reagdo cuténea apoés aplicagdo. (TANG e SAITO, 2015; JUNIOR, 2017;
MIRANDA e BRANDT, 2017; FILHO et al., 2021).

41 CONCLUSAO

O avango em pesquisas, incluindo os avancos no uso da pele de tilapia, tem sido
promissor na abordagem de tratamentos dessas lesGes complexas. Os enxertos, ao
promover a regeneracao da pele e reduzir complicagbes, desempenham um papel essencial
na recuperagédo dos pacientes. A eficacia de diferentes tipos de enxertos, especialmente
quando aplicados em areas de alta complexidade, como a face e os membros, demonstra
a importancia da escolha adequada do tipo e da técnica de exercicio para um melhor
resultado. Por fim, a busca por alternativas eficazes e acessiveis, como a utilizacdo da
pele de tilapia, destaca a necessidade de inovagéo e adaptagédo na abordagem das lesdes
por queimaduras, promovendo um cuidado mais eficaz e humanizado para os pacientes

afetados.
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RESUMO: O Aedes aegypti € um vetor responsavel pela transmissao das arboviroses
Dengue , Zika e Chikungunya, as quais sé&o desafios constantes a saude publica, infectando
milhdes de pessoas anualmente. A Chikungunya apresenta fatores de risco as gestantes
por estar associado a trombocitopenia, enquanto o Zika virus é associado diretamente aos
defeitos congénitos que inclui graves malformacdes e atrasos neuropsicomotores causados
pelo virus principalmente durante o primeiro trimestre da gestacado, além da alta incidéncia
de casos de microcefalia associados a doenca. Estudos que associam o Zika Virus a
anomalias e doencgas fetais, sugerem que ele tenha desenvolvido maneiras especificas de
superar a defesa trofoblastica afetando o tecido neuronal do feto. Considerando a gravidade
da doenga, sobretudo no periodo gestacional, as quais ndo possuem nenhuma tratamento
especifico, a fitoterapia com o canabidiol, um derivado da Cannabis sativa, &€ apontado
como uma possivel terapia de sucesso, visto que o derivado apresenta propriedades
neuroprotetoras, cardioprotetoras e anti inflamatérias que podem cooperar para a reducéo
dos danos associados as infecgdes graves por dengue, chikungunya e zika. O objetivo desse
estudo foi analisar como o canabidiol poderia colaborar para o tratamento durante a formagéao
fetal em infeccbes pelo Aedes aegypti.

PALAVRAS-CHAVE: Aedes aegypti; Canabidiol; Morfologia; malformag¢des congénitas.

ABSTRACT: Aedes aegypti is a vector responsible for the transmission of the arboviruses
Dengue, Zika and Chikungunya, which are constant challenges to public health, infecting
millions of people annually. Chikungunya presents risk factors to pregnant women as it is
associated with thrombocytopenia, while the Zika virus is directly associated with congenital
defects that include serious malformations and neuropsychomotor delays caused by the virus
mainly during the first trimester of pregnancy, in addition to the high incidence of cases of
microcephaly associated with the disease. Studies that associate the Zika Virus with fetal
anomalies and diseases suggest that it has developed specific methods to overcome the
trophoblastic defense by affecting the fetal neuronal tissue. Considering the severity of the
disease, especially in the gestational period, which does not have any specific treatment,
phytotherapy with cannabidiol, a derivative of Cannabis sativa, is considered a possible
successful therapy, since the derivative has neuroprotective, cardioprotective and anti-
inflammatories that can help reduce the damage associated with serious dengue, chikungunya
and zika infections. The objective of this study was to analyze how cannabidiol could contribute
to the treatment during fetal formation of infections caused by Aedes aegypti.

KEYWORDS: Aedes aegypti; Cannabidiol; Morphology; congenital malformations.
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11 INTRODUGAO

O mosquito Aedes aegypti (Diptera: Culicidae) € um vetor que apresenta alto risco
de transmissé@o de arboviroses, sendo responséavel pela transmissdo da Dengue (DENV),
Zika (ZIKV) e Chikungunya (CHIKV). Somente na Regido das Américas entre a semana
epidemiologica 1 a 52 de 2022, foram notificados 3.125.367 casos de arboviroses. Do total
de casos, 2.811.433 (90%) corresponderam a casos de Dengue, 273.685 (8,7%) casos
de Chikungunya e 40.249 (1,3%) casos de Zika (PAHO, 2023). Estudos sugerem que a
sua alta capacidade adaptativa e tolerancia as atividades humanas podem contribuir nao
apenas para a sua proliferagdo em areas urbanas densamente povoadas, mas também
sugere potencial de expansdo geografica. E possivel que devido &s mudangas climaticas
em um futuro préximo o Aedes aegypti se estabeleca em novas areas, aumentando o risco
de disseminacao dessas arboviroses em escala global (NETO, 2024).

O virus Zika é um flavivirus que foi identificado inicialmente em Uganda em 1952
(DICK et al., 1952). Trés casos de infeccdo humana por esse virus foram descritos na
Nigéria em 1954 (MACNAMARA, 1954). No periodo de 2015 a 2016 o Brasil passou por
uma epidemia de ZIKV, foi um episddio curto, mas com grandes repercussdes. Durante
esse periodo observou-se um aumento significativo na incidéncia de defeitos congénitos,
como a microcefalia, que foi correlacionado com a infeccao de gestantes pelo virus da
Zika. A infeccao durante a gravidez pode resultar em anormalidades congénitas no feto em
desenvolvimento e no recém-nascido. Esses padrdes de deficiéncias e defeitos congénitos
sédo chamados de Sindrome Congénita do Zika (SCZ) (ADES et al., 2021).

Os mosquitos Aedes aegypti e Aedes albopictus sdo os transmissores do virus
da Chikungunya (CHIKV), que é um Alphavirus da familia Togaviridae (AGUIAR et al.,
2024). As infeccoes por CHIKV tém sido associadas a uma baixa taxa de letalidade e
mortalidade no Brasil (CABRAL et al., 2024), sendo mais comuns em areas urbanas e
geralmente associadas a condi¢cdes reumatologicas e sistema locomotor (ROSA et al.,
2024). De acordo com pesquisas, ndo ha evidéncias de complica¢des significativas em
recém-nascidos ou de resultados perigosos para mulheres gravidas (CABRAL et al., 2024).
Mas os sintomas podem causar trombocitopenia e, eventualmente, encefalopatia (ROSA
et al., 2024). Portanto, embora a Chikungunya seja um problema de saude publica, seus
efeitos necessitam de formas alternativas para tratar tais maleficios ocasionados por essas
patologias.

Dessa forma, o CBD é um dos componentes principais da planta herbacea Cannabis
sativa (Linnaeus, 1753) como forma alternativa de tratamento, que tem uma ampla gama de
efeitos farmacologicos e pode ser usado para aliviar dor, inflamacéo, epilepsia e ansiedade.
Seu potencial terapéutico é cada vez mais discutido no tratamento de varias doencas
neuropsiquiatricas e doencas neurodegenerativas (CAMPOS et al., 2017; IBEAS BIH et al.,
2015 apud CASTILLO-ARELLANO et al., 2023). O estudo do Canabidiol &€ essencial para
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desenvolver uma abordagem terapéutica inovadora e complementar que melhore a satde e
a qualidade de vida dos individuos afetados por anormalidades congénitas causadas pelas
infeccbes por arboviroses transmitidas pelo Aedes aegypti. Isso se deve a necessidade

urgente de fornecer novas alternativas de tratamento para essas condigdes.

2| ZIKA, DENGUE E CHIKUNGUNYA

O virus Zika é uma arbovirose do género Orthoflavivirus zikaense e da familia
flaviviridae. Seu material genético é o &cido ribonucleico (RNA), que é principalmente
transmitido pelo vetor artropode Aedes aegypti. No entanto, também pode ser transmitido
por via transplacentaria, sexual ou por transfusdo sanguinea. A Organizacdo Mundial
de Saude (OMS) declarou estado de emergéncia em saude publica em 2015 devido a
proliferacéo de casos de microcefalia em bebés infectados pelo virus Zika (BARRETO et al.,
2020). Os recém-nascidos podem ter microcefalia com um perimetro cefalico reduzido em
relacdo a idade gestacional, atrasos no desenvolvimento psicomotor, como mobilidade, fala
e coordenacgdo motora, e podem apresentar outras anomalias congénitas, como problemas
de visdo (FLOR et al., 2017).

A dengue é uma arbovirose do género flavivirus, da familia flaviviridae, possui RNA
como material genético e € transmitida, principalmente, pelo mosquito Aedes aegypti
(ANDRIOLI et al., 2020). A infeccao pode se apresentar na forma de Dengue Classica ou
Febre Hemorragica, os sintomas incluem febre, cefaleia, artralgias, dor retro-orbitaria com
presenca ou nao de prurido, outros sintomas como vomito, nduseas e diarreia. Esta infeccao
possui quatro sorotipos: DEN-1, DEN-2, DEN-3 e DEN-4, podendo um mesmo individuo
manifestar a infec¢do quatro vezes ao longo da vida aumentando, consequentemente, as
chances de apresentar complicacées no quadro clinico (BARROSO et al., 2020).

A Chikungunya é um virus do género Alphavirus, da familia Togaviridae e possui
RNA como material genético e é transmitido, principalmente, pela picada dos mosquitos
Aedes aegypti e Aedes albopictus (LIMA et al., 2020). Mais recentemente, foi comprovado
que este virus também pode ser transmitido por via transplacentaria (SANTOS et al., 2023).
Este virus é de origem africana e foi confirmada sua chegada ao Brasil em setembro de
2014 no Amapa (QUEIROZ et al., 2021). Em relagéo ao quadro clinico, o acometido pelo
virus pode ser assintomético ou apresentar febre alta, cefaleia, dor nas costas, mialgia,
calafrios, nduseas, vomitos, artrite e artralgia (SANTOS, 2021).

31 MALFORMAGOES FETAIS

Malformagcoes fetais decorrentes de infec¢des virais sdo descritas na literatura, porém,
atualmente, existem virus que né@o transpassam a barreira placentéaria e consequentemente
ndo provocam danos ao embrido. A placenta humana possui diversos mecanismos de

defesa para infeccoes virais, que vao desde uma barreira fisica de sincicios multinucleados
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a uma resposta imune inata e adaptativa. No entanto, a ativagdo do sistema imunologico
materno por infecg¢des, fatores ambientais ou toxicos, podem afetar a gestagdo e aumentar
os riscos de desenvolver problemas fetais (CORONELL-RODRIGUEZ et al., 2016).

Estudos que relacionam o Zika Virus com anomalias e doencas fetais indicam que
ele tenha desenvolvido métodos para superar a defesa trofoblastica e tem uma tendéncia
especial para atingir o tecido neuronal do feto. Lesdes estruturais e anomalias funcionais
s&o as principais caracteristicas observadas neles. As rupturas cerebrais fetais geralmente
séo seguidas por microcefalia severa, fechamento precoce das fontanelas e colapso parcial
do cranio. O afinamento do cértex, hipoplasia do vermis cerebelar, disgenesia do corpo
caloso, irregularidades na formagédo do giro, calcificacdes lineares, ventriculomegalia e
aumento dos espacgos pericerebrais estdo entre as anomalias cerebrais (AURITI et al.).
2020. Considerando que o trofoblasto pode detectar e reagir a microrganismos expressando
receptores e produzindo citocinas.

As evidéncias atuais indicam que o efeito da infeccao pelo virus da dengue durante
a gestacdo pode causar restricdo do crescimento intrauterino, doengas cronicas, peso
abaixo da média ao nascer e anomalias do desenvolvimento, além ser associada a um
risco aumentado de mortalidade materna, natimorto ou mortes neonatais (Ahuja et al.,
2023). Embora o mecanismo patoldgico que explica o impacto da infeccéo pelo virus da
dengue na gravidez nédo seja bem compreendido, alguns mecanismos ja foram sugeridos.
Ainfeccéo causa alteracdes que incluem a regulacéao positiva de citocinas pré-inflamatérias
que podem alterar a fisiologia gestacional normal. Além disso, a infeccdo grave pode
provocar danos endoteliais e elevacao da permeabilidade vascular, permitindo que o virus
deslize para a barreira placentaria e colabore para a transmisséo vertical (RATHORE et al.,
2022).

A infeccdo de gestantes pelo do virus chikungunya, embora néo traga, a maioria
dos neonatos, consequéncias severas, sdo constatadas em uma porcentagem reduzida
dos casos, resultados anormais. Os resultados incluem natimortos, fenda palatina com
microcefalia, parto prematuro, polidactilia com sepse e ictericia (SAGAY et al., 2023).
Em individuos neonatais podem ser observadas também anomalias congénitas como
traqueomalécia, hidrocele congénita e pé torto. No entanto, essas evidéncias constituem
diferengas estatisticamente insignificantes (FOELLER et al., 2021).

41 TRATAMENTOS ALTERNATIVOS

Apresentando-se como doengas virais transmitidas pelo mosquito denominado
Aedes aegypti, a dengue, zika e a chikungunya ndo possuem um tratamento especifico.
Os sintomas, no entanto, sao tratados por meio de medicacgbes para aliviar a febre e dores
articulares, dentro dos medicamentos é encontrado o uso de analgésicos, antitérmicos,
antieméticos e anti-histaminicos (DA SILVA et al., 2020). Diante disso, novos tratamentos
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alternativos estdo surgindo, sendo necessarios especialmente para mulheres gravidas.
Recentemente foi descoberto um antagonista do receptor de leucotrieno, o zafirlucaste, que
exibiu potente atividade antiviral contra infec¢des de cepas de zika virus, bem como contra
infecgbes de dengue. O zafirlucaste, portanto, € um candidato promissor para profilaxia e
tratamento das doencgas supracitadas (CHEN Y et al., 2024).

No estudo realizado por Feng Y et al. (2023), observa-se que o uso do &cido alfa-
linolénico (ALA), que € um acido graxo w-3 poliinsaturado de 18 carbonos, tem sido uma
alternativa para inibicdo da infeccao pelo zika virus, visto que o ALA atua interrompendo a
integridade da membrana dos virions. Além disso, foi descoberto que o acido alfa-linolénico
possui varias fun¢des benéficas como diminui¢do do risco de doencga cardiaca coronéria e
melhora da capacidade neurocognitiva.

Além disso, pesquisas mostram que o CBD, substancia derivada da Cannabis sativa,
apresenta propriedades anticonvulsivantes, neuroprotetoras, hipnéticas e entre outras (DE
OLIVEIRAEet al., 2024). O efeito neuroprotetor, por sua vez, & capaz de amenizar ou prevenir
uma danificagé@o cerebral gerada por lesbes mecanicas, toxicas ou metabdlicas. Elucidou-
se que os beneficios do uso do CBD podem ser vistos em diversos tipos de doencas,
como na epilepsia e em casos da doenga de Parkinson, com melhoras dos sintomas
motores, rigidez muscular, humor, sono e aspectos cognitivos (LUZ et al., 2020). Logo, é de
suma importancia a busca por novos métodos de tratamento e a exploragéo do potencial
terapéutico de uma substancia extraida de uma planta, o canabidiol (DE OLIVEIRA et al.,
2024).

51 CANABIDIOL

A planta herbacea Cannabis sativa é conhecida e utilizada ha milhares de anos para
fins recreativos, religiosos e medicinais. O registro mais antigo do uso desta planta como
medicamento encontra-se na farmacopeia mais antiga do mundo (CASTILLO-ARELLANO
et al; 2023). Embora a cannabis tenha sido usada medicinalmente ha milénios, tem havido
um interesse farmacoterapéutico renovado na cannabis e nos fitocanabin6ides apés a
descoberta dos receptores enddgenos e do papel deste sistema no corpo humano . Todos
os fitocanabinoides surgem do precursor central acido canabiger6lico (CBGA) e o CBD

demonstrou reduzir as convulsdes e ter propriedades anti-inflamatérias (LEGARE et al;

2022).

Dessa forma, o fitocanabindide canabidiol (CBD) é um composto terpenofendlico
de 21 carbonos com numerosos alvos moleculares. A evidéncia de que o CBD tem uma
promessa terapéutica deriva em grande parte de estudos pré- clinicos celulares e com
roedores, que sugerem que o CBD pode ser neuroprotetor, cardioprotetor e antiinflamatorio
(BRITCH et al; 2021). Ao contrario do y 9 -THC, o segundo principal fitocanabinoide, o
CBD, néao induz intoxicacao e nao apresenta o perfil caracteristico de uma droga de abuso.
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O CBD é rapidamente absorvido pelo tecido adiposo e outros 6rgaos e passa através da
barreira hematoencefalica até o sistema nervoso central (SNC) (CASTILLO-ARELLANO et
al; 2023).

A multiplicidade de efeitos fisiologicos precipitados pelo CBD pode ser atribuida aos
seus muitos alvos moleculares celulares, com mais de 75 interagOes de superficie celular e
proteinas intracelulares descritas até agora. O mais bem caracterizado deles € um par de
receptores acoplados a proteina G (GPCRs) denominados “receptores canabindides” 1 e 2
(CB-1/2), codificados pelos genes CNR1/2 (GREEN et al; 2022).

Dessa forma, o CBD exerce um efeito farmacolégico de amplo espectro em diversas
condi¢cbes, como dor, inflamagéo, epilepsia e ansiedade, entre outras, apoiando o potencial
terapéutico do uso do CBD no tratamento de diversas doencas neurodegenerativas e
condi¢des neuropsiquiatricas. Em modelos de roedores, o CBD demonstrou ter efeitos
ansioliticos ,antidepressivos e anti-inflamatérios, sob a cascata pré-inflamatéria (CASTILLO-
ARELLANO et al; 2023).

61 CANABIDIOL COMO PQSSiVEL TRATAMENTO PARA AS ALTERA(;()ES
CAUSADAS PELO INFECCOES POR AEDES AEGYPTI

Quando o virus entra no organismo, células imunes inatas, como macréfagos e
células dendriticas, reconhecem padrbes moleculares associados ao patogeno (PAMPs)
através de receptores de reconhecimento de padrdo (PRRs), como os receptores Toll-
like (TLRs). Esse reconhecimento inicial leva a ativagéo dessas células e a produgéo de
citocinas proé-inflamatérias, como TNF-a, IL-1B, IL-6, e interferons do tipo | (IFN-a, IFN-pB).
Dessa forma, as citocinas pro-inflamatérias liberadas recrutam mais células imunes, como
monacitos, linfocitos T e neutréfilos, para o local da infecgdo. Quimiocinas como CCL2,
CCL3 e CXCL10 séo produzidas e facilitam a migracdo de células imunes para os tecidos
infectados, exacerbando a resposta inflamatéria (AZEVEDO et al., 2019; SOARES, 2023) .

Além disso, os linfécitos T CD4+ ativam os linfocitos B, que produzem anticorpos
especificos contra o virus. Os linfécitos T CD8+, por sua vez, atuam na eliminacéo de
células infectadas. Em algumas situa¢des, como na dengue, pode ocorrer a amplificagéo
dependente de anticorpos (ADE), onde a presenga de anticorpos subo6timos pode
exacerbar a infeccdo e aumentar a resposta inflamatoria. A intensa liberagéo de citocinas
pode resultar em uma “tempestade de citocinas”, levando a danos tissulares e disfuncéo
endotelial. Na dengue, essa disfuncdo pode causar aumento da permeabilidade vascular,
resultando em extravasamento plasmatico e sindrome do choque da dengue (DSS). No
caso da chikungunya, a inflamagéo intensa nas articulagbes leva a artralgia crénica. Na
zika, a inflamagéo pode afetar o sistema nervoso central, causando microcefalia em fetos e
outras complicacdes neurolégicas (PINEDA ARRIETA, 2023).

O CBD, um dos principais compostos ndo psicoativos da planta Cannabis sativa,
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tem demonstrado efeitos moduladores do sistema imunolégico e propriedades anti-
inflamatorias, o que o torna um candidato potencial para o tratamento de doencas virais
como as causadas pelo Aedes aegypti. O CBD tem mostrado a capacidade de reduzir a
producao de citocinas como TNF-a, IL-18 e IL-6, que s&o centrais na cascata inflamatéria.
Isso pode ajudar a mitigar a “tempestade de citocinas” e reduzir os danos tissulares
associados as infec¢des graves por dengue, chikungunya e zika. Para modular a ativagcéao
de células imunes, como os macréfagos e linfocitos T. Ele parece favorecer uma resposta
imune mais regulada, reduzindo a hiperatividade que pode levar & sindrome de resposta
inflamatéria sistémica (SIRS) (AZEVEDO et al., 2019; SOARES, 2023; PINEDA ARRIETA,
2023; KNORTS, 2023).

O CBD pode interferir na translocacdo do NF-kB para o nucleo, reduzindo a
transcricdo de genes pro-inflamatérios. Isso diminui a producdo de TNF-a, IL-1 e IL-6.
Nesse sentido, o CBD ativa o receptor TRPV1 (transient receptor potential vanilloid 1),
que pode ajudar a reduzir a dor e a inflamagdo. Além disso, o CBD também ativa os
receptores PPARYy (peroxisome proliferator-activated receptor gamma), que tém efeitos
anti-inflamatérios e regulam o metabolismo lipidico (SILVA, 2023). Outrossim, o CBD pode
diminuir a producdo de quimiocinas, reduzindo o recrutamento de células inflamatérias
para o local da inflamagé@o. Assim, possui as propriedades antioxidantes que ajudam a
neutralizar espécies reativas de oxigénio (ROS), que s@o geradas durante a inflamacéo e
podem causar danos adicionais aos tecidos (MACIEL et al., 2022; CHAVES FILHO, 2023;
PINEDA ARRIETA, 2023).

71 CONSIDERAGOES FINAIS

A disseminagd@o vetorial ocorre por variados fatores relacionados a educacéo
social, o que corrobora para uma rapida manifestacao de doengas provocadas por esses
agentes, afetando grande parte da sociedade, o que faz gerar um grande problema de
salde publica, o que atinge varias gestantes, onde essas complica¢des sao intensificadas,
diante das alteracbes imunolégicas. Mediante aos problemas acarretados pelos agentes,
alguns gerados pelos varios processos inflamatorios, estao disponiveis alguns tratamentos
para reduzir as complicac¢des clinicas, incluindo o principal, a prescricdo de medicamentos;
podendo ser restrito para as gestantes. Entretanto, o CBD apresentou propriedades
notaveis que podem corroborar para a indugédo de novos tratamentos, a fim de diminuir
as complicagbes causadas pelos processos pro-inflamatorios que podem gerar grandes
problemas as gestantes e o bebé em desenvolvimento. Portanto, € indispensavel a
proposicao de mais estudos referentes a gestantes infectadas por Aedes Aegypt, exibindo
as complicacdes fetais e maternas e como o tratamento com o uso do CBD pode ser eficaz,

enfatizando ainda mais as suas propriedades.
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RESUMO: A Doenca de Alzheimer (DA)
¢ a enfermidade neurodegenerativa de
maior prevaléncia no mundo afetando
aproximadamente 50 milhdes de
individuos. Cerca de 10% dos casos da
DA manifestam sintomas antes dos 65
anos variacdo conhecida como doenca
de Alzheimer de inicio precoce (DAIP),
doenca essa associada a fatores genéticos
ligados a heranca autossémica dominante
e penetrancia de 92% a 100% entre os
portadores. O presente estudo realizou
uma revisdo integrativa da literatura a partir
de buscas nas bases de dados: LILACS;
MEDLINE; SciVerse Scopus; Web os
Science e Google Scholar. Utilizando os
descritores “Early-onset Alzheimer AND
y-secretase”. Foram selecionados 11 artigos
completos eminglés publicados entre 2019 e
2024 pararealizacao do estudo em questéo.
Ao final das analises concluiu-se que os
genes mais frequentemente associados
ao desenvolvimento da DAIP sao: APP,
PS1 e PS2 As mutagbes nesses genes
afetam o metabolismo e a estrutura de suas
respectivas proteinas levando ao acumulo
do peptideo AR, ativacao de células neurais
reativas, liberacdo de fatores neurotdxicos
e pro-inflamatorios responsaveis pela
neurodegeneragdo caracteristica da DAIP.
O complexo y-secretase, por sua vez, faz
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parte de uma familia de proteases de clivagem intramembrana (I-CLiPs) responsavel por
clivar diversos substratos, sendo componente crucial de diversas vias biolégicas como a via
de proliferacao celular Notch e o metabolismo lipidico. A modulagéo positiva da y-secretase
ocorre em situagdes de hipdxia e neuroinflamacgéo, intensificando o acimulo de AB e
consequentemente o risco de o paciente desenvolver DA. Em ensaios clinicos, inibidores
da y-secretase (semagacestat e avagacestat) reduziram os niveis de A em pacientes
com Alzheimer, todavia apresentaram problemas de seletividade e efeitos adversos, sendo
necessario a reformulacao dos medicamentos e realizacdo de novos ensaios in vitro e in vivo
a fim de minimizar seus efeitos deletérios.

PALAVRAS-CHAVE: Doenga de Alzheimer Precoce. Notch. Peptideo AB. y-secretase.

GAMMA-SECRETASE INHIBITION AS AN ALTERNATIVE FOR THE
PREVENTION OF EARLY ONSET ALZHEIMER’S DISEASE

ABSTRACT: Alzheimer’s disease (AD) is the most prevalent neurodegenerative disease
in the world, affecting approximately 50 million people. Around 10% of AD cases manifest
symptoms before the age of 65, a variation known as early-onset Alzheimer’s disease
(EOAD), a disease associated with genetic factors linked to autosomal dominant inheritance
and a penetrance rate of 92% to 100% among carriers. This study carried out an integrative
literature review based on searches of the following databases: LILACS; MEDLINE; SciVerse
Scopus; Web of Science and Google Scholar. Using the descriptors “Early-onset Alzheimer’s
AND vy-secretase”. Eleven full-length articles in English published between 2019 and 2024
were selected for the study in question. At the end of the analysis, it was concluded that the
genes most frequently associated with the development of EOAD are: APP, PS1 and PS2.
Mutations in these genes affect the metabolism and structure of their respective proteins,
leading to the accumulation of AB peptide, activation of reactive neural cells, release of
neurotoxic and pro-inflammatory factors responsible for the neurodegeneration characteristic
of EOAD. The y-secretase complex, in turn, is part of a family of intramembrane cleavage
proteases (I-CLiPs) responsible for cleaving various substrates, and is a crucial component of
several biological pathways such as the Notch cell proliferation pathway and lipid metabolism.
Positive modulation of y-secretase occurs in situations of hypoxia and neuroinflammation,
intensifying the accumulation of AB and consequently the risk of the patient developing AD.
In clinical trials, y-secretase inhibitors (semagacestat and avagacestat) have reduced A
levels in Alzheimer’s patients, but have presented problems of selectivity and adverse effects,
making it necessary to reformulate the drugs and carry out new in vitro and in vivo trials in
order to minimize their deleterious effects.

KEYWORDS: Early Alzheimer’s Disease. Notch. AB peptide. y-secretase.

11 INTRODUGAO

A Doenca de Alzheimer (DA) é a principal causa de deméncia neurodegenerativa em
pacientes idosos (MOLLER et al., 1998). Caracterizada pela perda progressiva das células
neurais suas principais complica¢des incluem a deterioracdo das habilidades cognitivas,

perda da meméria e do autocuidado, o que leva a dependéncia de terceiros na realizagédo
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de atividades cotidianas (CALFIO et al., 2020). A idade é o principal agravante para o
desenvolvimento da DA, visto que a partir dos 65 anos o risco de desenvolver a doenca
duplica a cada 5 anos (ELAHI et al., 2020). Ademais, fatores como: genética familiar,
sedentarismo, tabagismo e doencas pré-existentes como a hipertensdo e obesidade,
corroboram para o desenvolvimento de tal condigdo. (PAIS et al., 2023).

Apesar de ser uma doenca cosmopolita 0s mecanismos pelos quais a DA se
manifesta ainda ndo foram completamente elucidados. Entre as hip6teses mais bem
aceitas esta a deposicédo de B-amiléide (AB) no tecido cerebral e vasos sanguineos do
cérebro, levando a formagéo de emaranhados neurofibrilares e a gradual perda de sinapses
(HUR et al., 2020). Ademais, a presen¢a de mutagcdes nos genes que codificam a proteina
precursora de amil6ide (APP), presenilina 1 (PS1) e presenilina 2 (PS2) estéo tipicamente
associadas a forma precoce da doencga, cujos sintomas clinicos aparecem antes dos 65
anos (SERNEELS et al., 2022). No entanto, a maioria dos casos permanece inexplicada
em termos de sua base genética.

Na atualidade o tratamento medicamentoso da DA visa a estabilizacdo do
comprometimento cognitivo-comportamental e retomada das atividades cotidianas, todavia
sem proporcionar a cura definitiva (SVEDRUZI¢ et al., 2021). Os inibidores da colinesterase
e do receptor do glutamato sdo amplamente utilizados, sendo o mecanismo de acdo do
primeiro direcionado a inibicdo da enzima acetilcolinesterase, mantendo a memoria e outras
funcdes cognitivas em funcionamento (ESSAYAN-PEREZ et al., 2023). Ademais, receptor
NMDA, ou memantina, bloqueia os efeitos do glutamato, cuja presenca em excesso no
cérebro de pacientes com Alzheimer pode causar danos as células cerebrais (BHATTARAI
et al., 2020).

Levando em conta a incerteza sobre os mecanismos exatos que estdo envolvidos
com o DA e a necessidade de desenvolver um tratamento capaz de conter o avanco da
doencga, a busca por novos alvos moleculares como possiveis agentes terapéuticos é
essencial. Dentre eles destaca-se a classe dos inibidores da y-secretase (HUR et al., 2022).
O complexo y-secretase faz parte da familia de proteases de clivagem intramembrana
(I-CLiPs), categorizada mais especificamente como uma aspartil protease, sendo essa
responsavel pela hidrélise de mais de 90 substratos (WOLFE et al., 2019). Tal complexo é
um dos sitios de clivagem da APP consequentemente levando ao acimulo de B-amil6ide
nas placas cerebrais caracteristicas da doenga de Alzheimer (HUR et al., 2020).

21 METODOLOGIA

A abordagem metodoldgica adotada consistiu na realizacdo de uma revisédo
bibliografica do tipo reviséo integrativa da literatura. Utilizou-se os Descritores em Ciéncias
da Saude (DeCS) de forma associada: Early-onset Alzheimer AND y-secretase em busca
nas seguintes bases de dados: Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da
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Saude (LILACS); Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE);
SciVerse Scopus; Web os Science e Google Scholar. Os critérios de inclusdo adotados
foram, a selecdo de artigos disponiveis na integra, em inglés, publicados no periodo de
2019 a 2024. Por outro lado, os critérios de exclusdo contemplaram artigos incompletos,
cartas ao editor, debates, resenhas, resumos e artigos presentes em anais de eventos, bem
como aqueles indisponiveis na integra e duplicatas.

31 RESULTADOS

A pesquisa nas bases de dados foi categorizada e individualizada, utilizando uma
combinacdo de descritores para encontrar os artigos esperados. O fluxograma abaixo
sintetiza os resultados de cada busca (Figura 1.). Apds a pesquisa nas bases cientificas
online, os titulos foram ordenados e cruzados para detectar e excluir aqueles que eram
duplicados.

19 - Escolha da pergunta A inibicdo da y - secretase serve como alternativa para o tratamento do
norteadora Alzheimer precoce?

Descritores

2° - Critérios para busca Critérios de inclusdo

Critérios de exclusao

LILACS (n=1)
BB

0 -

3¢~ Trabalhos MEDLINE (n = 2)

encontrados Web of Science (n=1)
SciVerse Scopus ( n=34)

Excluidos pelo titulo ( n = 129)

49- Andlise da Boliici e (=20 Incluidos na revisao
5 s pelo res =2
informacao xcluidos pelo resumo ( ) (n=11)

Excluidos pés leitura completa ( n=6)

Figura 1. Esquematizacdo das etapas de desenvolvimento da pesquisa e busca nas bases de dados
online.

A sintese das informacdes contidas nos 11 artigos, estdo descritas nas tabelas a
seguir (Tabela), onde foram organizadas em colunas contendo dados sobre o titulo do
trabalho, os autores, ano da publicacdo, objetivos e concluséo.
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AUTORES/

OBJETIVO CONCLUSAO

TiTULO ANO
The leukotriene
signaling pathway: | ..
a druggable target Mlzc(;ag Il
in Alzheimer’s
disease
What are the links
between hypoxia Lall, 2019

and Alzheimer’s
disease?

Familial Alzheimer’s
disease patient-
derived neurons

reveal distinct
mutation-specific
effects on amyloid
beta.

The innate
immunity protein
IFITM3 modulates
y-secretase in
Alzheimer’s
disease.

Hur, 2020

Importance of
y-secretase in
the regulation of
liver X receptor
and cellular lipid
metabolism.

Gutierrez,
2020

Is y-secretase

a beneficial
inactivating enzyme
of the toxic APP
C-terminal fragment
C99?

Checler,
2021

Reactive astrocytes
as treatment targets|
in Alzheimer’s
disease—
Systematic review
of studies using the
APPswePS1dE9
mouse model

Smit, 2021

A via dos leucotrienos esta
diretamente relacionado com
a diminuigdo deposigao de

Reviséo da literatura atual sobre a
via de sinalizacao dos leucotrienos
como alvo para o desenvolvimento

de medicamentos na DA.

Correlacionar cérebros hipoxicos
e cérebros com DA, mediante
semelhancas em termos de

substancias que medeiam/modulam

o ambiente neuro inflamatério
e as células imunologicas que
impulsionam a formacéo dessas
substancias.

Empregou-se multiplos neurdnios
iPSC derivados de pacientes para

Arber, 2020 modelar o processamento de APP

e a producao de AB no contexto de
mutagoes fAD APP e PS1.

Identificacéo da proteina
transmembranar 3 induzida
por interferon (IFITM3) como
uma proteina moduladora da

y-secretase, estabelecendo um
mecanismo através do qual a
inflamacgao tem impacto na geragédo
de AB.

Compreender a modulagao da
Y-secretase para direcionamento
terapéutico na doenca de Alzheimer
e em certos tipos de cancer.
Assim, como seu envolvimento
no metabolismo lipidico de
diferentes tipos de células e as
potenciais implicagdes fisiologicas
e fisiopatologicas.

Buscou-se conciliar evidéncias
genéticas indubitaveis interligando
o processamento da APP na
geracao da DA, assim como sua
relacé@o ao fracasso constate de
ensaios clinicos baseados em AB e
sua complexa via de ac¢éo.

Nesta revisao, foi utilizado
astrocitos reativos como alvos de
tratamento na DA no modelo de
camundongo APPswePS1dE9 AD.

componentes da y-secretase tau
insoltvel.

A hipbxia aumenta a expressao
de subunidades da y-secretase
promovendo a formacéo e
acumulacao de AB, desregulando
a homeostase do calcio (em
neuronios e astrécitos), levando
a morte de células neuronais e
ativando a microglia e resultando
em uma resposta neuro
inflamatéria aumentada.

iPSCs oferecem um modelo
valioso para investigar a disfuncao
celular subjacente que resulta de

mutacdes herdadas do fAD.

Estas descobertas revelam um
mecanismo sem precedentes no
qual a y-secretase é modulada
pelo IFITM3 pela neuro
inflamacéo e aumenta os riscos
de DA.

O aumento dos niveis de
fragmentos C-terminais da
proteina precursora de amil6ide
gerou acumulo de lipideos. Estes
efeitos também foram observados
em células astrociticas humanas,
indicando uma importante funcao
da y-secretase em células criticas
para a homeostase lipidica no
cérebro.

O processamento da y-secretase
produz fragmentos bioativos
elevando causando de niveis

fisiologicos de AB e AICD. Desse
modo, y-secretase deve ser

considerada ndo apenas como
uma protease geradora de AR,

mas também como uma enzima
benéfica inativadora de C99.

Astrocitos reativos estao
presentes nos camundongos
APPswePS1dE9 quando as

placas AB se tornam aparentes,
coincidindo com o declinio
cognitivo.
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Patient-specific
Alzheimer-like
pathology in
trisomy 21 cerebral

A patologia pode ser
desencadeada em organoides
T21 negativos para patologia pela
eliminacdo mediada por CRISPR/

Relatamos patologia semelhante
a DA em organoides cerebrais
cultivados in vitro a partir de

;fég%'iss raev?;]lz Ali¢, 2020 amostras de cabelo nado invasivas Cas9 da terceira copia do gene
dose-sensit?ve de individuos com Sindrome de  BACE2 do cromossomo 21, mas
AD SUDDIessor in Down prevenida pela inibicao quimica
humg‘?] brain combinada de B e y-secretase.
Esta revisao Filscute as abqrdager)s Muitas destas abordagens
Experimental Lipstekts B S e el e reduziram a patologia
P para alterar a expressao das A P 9
approaches enzimas que degradam AB semelhante a da DA em modelos
for altering the Loeffler, Também séo disgcuti dos os' transgénicos. A possibilidade de
expression of 2023 5 que 0 aumento da expressao
: mecanismos reguladores de " .
Abeta-degrading tais enzimas. sua atividade e as de tais algumas enzimas de
enzymes. ~ ’ = degradacao da AR possam
aIteragoe;is%:éJ: ﬁ;péfsao sl retardar a progressao da DA.
The Amyloid
Cascade
Hypothesis 2.0 O presente estudo analisa a A gama secretase € um membro
for Alzheimer’s dinédmica do acimulo de i AB importante da via Notch
Disease and Volloch, na saude e na doenca e conclui com muitos substratos ndao
Aging-Associated 2023 que é o principal fator que relacionados com C99 e, portanto,

Cognitive Decline:
From Molecular
Basis to Effective

impulsiona tanto a DA quanto o
declinio cognitivo associado ao
envelhecimento (AACD).

nao pode ser interferida sem
consequéncias deletérias.

Therapy
Os ensaios clinicos relacionados
Busca por evidéncias emergentes com a DA tém provado
BACE2: A que apoiam a capacidade do principalmente a inibicao da
Promi siﬁ BACE2 em mitigar a patologia geracéao de A através de
Neuro rote(give associada a DA em varios inibidores da B-secretase.
Can dFi)d ate for Yeap, 2023 sistemas experimentais. Ademais Infelizmente, os atuais inibidores
Alzheimer’s destacamos uma mutagéo pontual B ndo sao seletivos e inibem tanto
Disease recentemente identificadano o BACE1 quanto o BACE2, o que

BACE2 que aparentemente leva a pode explicar em parte por que os
DA esporadica de inicio precoce. testes de medicamentos falharam
ao longo dos anos.

Tabela. Sintese das informagdes relevantes encontradas nos artigos selecionados

41 DISCUSSAO

Estima-se que o numero de individuos que possuem a doenca de Alzheimer chegue
proximo dos 50 milhdes, nimero esse que deve duplicar ao final da préxima década e
triplicar até 2050 (NICHOLS et al., 2022). Em aproximadamente 10% dos casos da DA, ha
a manifestacdo precoce da doenca (DAIP), frequentemente afetando mdltiplas geracdes
de uma mesma familia (TIWARI et al., 2019). Sabe-se que tal condicdo é largamente
influenciada por fatores genéticos, com 35 a 60% dos pacientes possuem ao menos um
familiar de primeiro grau afetado, e dentro desse grupo, 10 a 15% demonstram heranca
autossémica dominante (ELAHI et al., 2020; FERNANDES et al., 2022).

Nos individuos com essa condi¢c&o ocorre o acumulo de placas e fibrilas B-amiloide,
resultando em morte neuronal. Por sua vez, na forma precoce da doenga mutacdes na
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presenilina, levam a um processamento anormal da proteina precursora amiloide (ARBER
et al., 2019; MICHAEL et al.,2019). Tais mutagGes acarretem no aumento na proporgéo de
peptideos de maior formacao de agregados. Cerca de 160 mutacdes em PS1 e 10 em PS2
ja foram identificadas como associadas a essa forma especifica da doenca de Alzheimer
(YEAP et al., 2023).

1. Ativagao da imunidade 2. Modulagao da Y- secretase 3. Resposta imune
Ativacao da
Ameaca Astrécito Neurénio Micréglia imunidade inata

microbiolégica

aE, *ﬁ % AT :

- v
T = APP i
* #- FormagZo de placas
L]
End
Fat , T U‘,ﬂ,ﬂ r’b“l AICD
atores pro- ] ")’
inflamatérios Pen -2 PS NIC  Aph-1 ' 7

Risco de desenvolver
DA

Figura 2. Esquematizagédo da modulagéo da y- secretase mediante estimulos pré-inflamatérios.

Representacgéo grafica dos elementos constituintes do complexo y-secretase, assim
como sua ligagdo com o processo inflamatério e o acimulo de AB no cérebro. Destacam-
se a presenilina, dominio catalitica do complexo, as proteinas nicastrina, Pen-2 e Aph-
1. Havendo mudangas na conformacdo de tais subunidades mediante o pleomorfismo

genético da populagéo.

4.1 Complexo Gama secretase

O complexo y-secretase faz parte de uma familia de proteases de clivagem
intramembrana (I-CLiPs) que efetuam a hidrélise de substratos na bicamada lipidica.
Encontradas em praticamente todas as formas de vida, as I-CLiPs cortam o dominio
transmembranar (TMD) de seus substratos e desempenham uma ampla gama de papéis
criticos na biologia (TOMITA et al., 2014). A y-secretase foi inicialmente definida como uma
enzima que cliva o TMD da APP levando a deposi¢céo de peptideo AB e consequentemente a
formacao de placas cerebrais caracteristica da doencga de Alzheimer (SPASIC et al., 2008).
As mutacbes missense na pequena regido AB da APP causam a doenca de Alzheimer de
inicio precoce, alterando a producao e propriedades do Af estimulando sua agregacéao (LIU
et al., 2020).

Nas células cerebrais de individuos saudaveis, a APP é inicialmente clivada pelas

enzimas a ou B-secretase, resultando na liberacao de um fragmento extracelular e outro que
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permanece ancorado na membrana (LALL et al., 2019). Em seguida, ocorre uma segunda
clivagem pela presenilina do complexo y-secretase, originando um fragmento extracelular
(o AB) e um intracelular (dominio intracelular amiloide — AICD) como ilustrado na Figura 2.
(GUTIERREZ et al., 2020). O AICD é transportado para o nucleo, onde atua como fator de
transcricdo, reduzindo a susceptibilidade celular a apoptose (CHECLER et al., 2021).

4.2 Fatores moduladores da y-secretase na DAIP

4.2.1 Hipoxia

A hip6xia regula negativamente a funcéo da a-secretase, aumentando a atividade
da B-secretase e y-secretase (JEONG et al., 2015). Em condi¢des normais de oxigénio, a
a-secretase cliva a APP no dominio AB, impedindo a producéo de peptideos AR toxicos. No
entanto, em situagbes de hipodxia, o fator 1 induzido por hipéxia do tipo a (HIF-1a) estimula
a transcricdo do gene da 3-secretase 1 (BACE1) que interage com o complexo y-secretase,
resultando na amplificacdo de suas atividades (ALEXANDER et al., 2022).

Ademais, a falta de oxigenac¢ao também reduz a atividade da peptidase degradadora
amiloide, neprilisina (NEP), levando ao acumulo de peptideos AB. A transcricao da NEP é
suprimida quando o fator de transcricao HIF-1a se liga ao promotor do gene NEP (LALL et
al., 2019). A interacdo dos peptideos AB com a membrana plasmatica resulta na formagéo
de poros que permitem a entrada de calcio, elevando sua concentragdo plasmatica e
excitabilidade neuronal (SUN et al., 2006).

Actimulo de placas amildides

Cérebro hipoxico

Excitotoxicidade

Figura 3. llustracéo referente a excitotoxicidade causada pelo acimulo de peptideos Ap na doenga de
Alzheimer.
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4.2.2 Neuroinflamagcdo causada por células reativas do sistema nervoso

No contexto da neuroinflamacgéo células especializadas no cérebro como astrocitos
e micréglias, desempenham papéis essenciais nas respostas inflamatérias (ZHAO et
al., 2024). Na doenca de Alzheimer, observou-se um aumento no nimero de astrécitos
reativos e uma maior expressao de fosfolipase A2 (PLA2), resultando na intensificacdo da
atividade inflamatoria do acido araquidonico/prostaglandina (BENEDETTO et al., 2022).
Tais células sao capazes de liberar moléculas pré-inflamatérias, incluindo interleucinas
(IL), prostaglandinas (PG), leucotrienos, tromboxanos, fatores de coagulagéo, fatores do
complemento e proteases (AL-GHRAIYBAH et al., 2022). As microglias ativadas também
sdo abundantes nos cérebros de pacientes com Alzheimer e produzem diversos compostos
neurotoxicos, como radicais superoxidos, glutamato e éxido nitrico. Além disso, a exposi¢ao
da micréglia ao peptideo AR desencadeia a liberacdo de fatores pro-inflamatérios (SMIT et
al., 2021).

4.3 Alteracoes relacionadas a inibicdo da Gama secretase

4.3.1 Via Notch

Avia de sinalizacao Notch desempenha papel crucial no desenvolvimento de células
embrionarias ao coordenar a diferenciagédo celular, proliferacdo e apoptose. As proteinas
Notch sao transmembranicas e, ao se ligarem a outras proteinas transmembrénicas, como
Delta ou Jagged, presentes em células vizinhas, iniciam uma cascata bioquimica (LV et al.,
2024). O processo comeca quando uma célula indutora interage com a célula responsiva
(possuidora da Notch), levando a mudanga conformacional da proteina.

Tal interagdo resulta na clivagem inicial (S2) da proteina Notch pela A Desintegrina
e Metaloproteinase 10 (ADAM 10) pertencente ao complexo a-secretase, seguida de outra
clivagem (S3) realizada pela PS1 ou PS2 da y-secretase (GOZLAN et al., 2023). Ao final
ocorre a migragdo dos dominios intracelulares Notch (NICD) para o ndcleo e transcricdo
dos genes repressores transcricionais HES e HEY. Como resultado do processo de
clivagem da Notch pela y-secretase ha o acimulo do peptideo semelhante a AR Notch-1
(NB), agravante para o desenvolvimento da DAIP (VOLLOCH et al., 2023)
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Figura 4. Esquematizagdo simplificada da via de sinalizagéo Notch

4.3.2 Metabolismo lipidico

A y-secretase também esta ligada ao metabolismo lipidico celular, sendo a PS
crucial para a endocitose e o transporte de lipoproteinas. A exclusédo dos genes da PS
e a presenca de mutacdes associadas a Alzheimer afetam a captacéo de lipoproteinas e
0 metabolismo do colesterol celular (CHEW et al., 2020). O transporte de colesterol e o
metabolismo lipidico sdo reconhecidos como fatores na progressao da doenga de Alzheimer,
ja a apolipoproteina E4 (APO E4) é um fator de risco significativo para Alzheimer de inicio
precoce (CHO et al., 2019). Niveis elevados de ésteres de colesterol sdo encontrados
em cérebros de pacientes com Alzheimer e em neurbnios primarios expostos a AB. Os
astrocitos também desempenham um papel crucial no metabolismo lipidico cerebral, séo
responsaveis pela sintese e secrecao de lipoproteinas, que entregam colesterol e outros
lipidios para outras células (ZHAO et al., 2023).

51 NOVAS PERSPECTIVAS DE TRATAMENTO

5.1 Inibidores da gama secretase

Os inibidores da y-secretase (GSls) se ligam a presenilina e bloqueiam a clivagem
da y-secretase, diminuindo a producdo do AB. Estudos com sondas quimicas baseadas
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em GSI| mostram que apenas uma pequena parte do PS1 participa em complexos de
y-secretase ativos (SOGORB-ESTEVE et al., 2017). Em modelos animais, os GSIs foram
eficazes na reducédo de AR, embora alguns, como LY-411.575, tenham causado efeitos
colaterais devido a inibicdo da sinalizagédo Notch (ABNER et al., 2020).

Em ensaios clinicos, GSIs como semagacestat e avagacestat reduziram AR em
pacientes com Alzheimer, mas apresentaram problemas de seletividade, resultando em
efeitos colaterais graves impedindo a continuagéo dos ensaios. Além disso, alguns GSls
mostraram aumento paradoxal de AB ap0s o tratamento. Atualmente, os GSls estdo sendo
reaproveitados para uso em terapias contra o cancer, focando na inibicdo da sinalizacao
Notch. (GERTSIK et al., 2015).

5.2 BACE 2

Os ensaios clinicos sobre DA tém se concentrado principalmente na inibicdo da
geracao de A por meio de inibidores da 3-secretase. No entanto, os inibidores 8 atuais ndo
séo seletivos, afetando tanto o BACE1 quanto o BACE2, o que pode explicar, em parte, o
fracasso de muitos ensaios clinicos ao longo dos anos (ALI¢ et al., 2020). Essa abordagem
pode ser contraproducente, considerando as evidéncias de que o BACE2 desempenha um
papel neuroprotetor na DA. Embora o desenvolvimento de inibidores seletivos do BACE1
seja valioso, direcionar o BACE2 para fins terapéuticos pode ser uma estratégia alternativa
promissora. (YEAP et al., 2023).

5.3 Células tronco pluripotentes induzidas

As células tronco pluripotentes induzidas possuem duas caracteristicas Unicas: a
capacidade de autor renovacgdo e a possibilidade de se diferenciarem em um ou mais
tipos de células. O surgimento das células-tronco pluripotentes induzidas (iPSCs) teve
um impacto significativo na comunidade cientifica, pois superou muitas das limitacdes
associadas as células-tronco embrionérias e adultas (CHECLER et al., 2021). As mutacoes
associadas a DAIP afetam a clivagem da APP pela enzima y-secretase, resultando em um
aumento na proporcéo de peptideos amiloidogénicos-B (AB) mais longos (ABNER et al.,
2020).

61 CONSIDERAGOES FINAIS

Com base nos estudos selecionados para revisao, ficou evidente que a completa
inibicdo do complexo y - secretase foi uma alternativa que ndo apresentou resultados
significativos para o tratamento da DAIP. Como elucidado anteriormente, tal complexo
esta intimamente relacionado a outras vias metabdlicas, sendo sua inibicdo ndo seletiva
prejudicial para as demais fun¢des dessa protease. Todavia, ainibicdo de certas subunidades
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do complexo se mostrou uma alternativa viavel, culminando em uma ag¢éo mais direcionada
e evitando efeitos deletérios antes documentados. Desse modo, a compreenséao detalhada
das diversas funcgdes de tal complexo, adjunto ao pleomorfismo genético e as mutag¢des que
acometem as subunidades que o compde, tem se provado um desafio para o tratamento
da DAIP.
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RESUMO: Essa reflexdo visa explorar a
importancia das intervengbes de suporte
familiar em neonatologia e como elas podem
melhorar o bem-estar dos recém nascidos e
fortalecer seus lagos familiares, utilizando
a teoria do apego de bolwby como base,
com o proposito de analisar a influéncia
dessas praticas na formagdo de lagos
seguros. A metodologia consiste em um
ensaio teodrico reflexivo para qual serviram
de base produgdes cientificas publicadas
em periddicos nacionais e internacionais, 0s
resultados mostram que essas abordagens
nédo apenas contribuem na estabilizagéo
desses bebés mas também promovem um
ambiente emocional de suporte propicio a
recuperacéo.

PALAVRAS-CHAVE: Apoio familiar;
Desenvolvimento neonatal; Intervencgdes;
Saude neonatal; Método canguru
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INTRODUCAO

As intervengcdes de  suporte
familiar em neonatologia tem se revelado
essenciais para 0 bem-estar dos recém-
nascidos internados na unidade de
terapia intensiva neonatal, tal como para
a salde mental da familia. Conforme as
taxas de sobrevivéncia dos neonatos
prematuros aumentam, torna-se mais claro
a necessidade de estratégias que néo
envolvam somente cuidados intensivos,
mas que integrem praticas de suporte
familiar nas rotinas de cuidados, como o
método canguru, orientagdo aos familiares
e educagcdo em salde, possibilitando
promover um ambiente mais acolhedor
e propicio ao desenvolvimento desses
recém nascidos.

A teoria do apego de John Bowlby
oferece uma compreensao profunda
sobre como esses vinculos se formam
e se desenvolvem. Segundo Bowlby” As
criangas nascem com uma predisposicao
para formar lagcos de apego, o que é

fundamental para sua sobrevivéncia e
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desenvolvimento emocional” (Bowlby,1969).

Conforme a teoria de Bowlby o apego € um comportamento inato que assegura a
proximidade, essencial para o desenvolvimento e o bem-estar emocional em um ambiente
neonatal onde os recém nascidos podem enfrentar estressores significativos, a companhia
e 0 suporte dos pais sdo cruciais para a criacdo de um ambiente seguro e acolhedor.

O objetivo dessa reflexdo é analisar como o método canguru e a participagdo dos
familiares nas rotinas de cuidado podem fortalecer os vinculos afetivos entre os recém-
nascidos e familiares, promovendo uma progressdo saudavel, ao integrar a teoria do
apego de John Bowlby busca-se compreender como a qualidade das interacdes parentais
durante a hospitalizacado neonatal influencia a formacéao de lagos seguros, essencial para
a recuperacéo, essa reflexao visa destacar qual a importancia de um ambiente de cuidado
que proporcione 0 apego seguro, contribuindo para resultados positivos no desenvolvimento

a longo prazo.

METODODLOGIA

Para a realizacdo desta pesquisa foram usados as seguintes bases de dados:
PubMed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), SciELO,
Brazilian Journal of implantology and health sciences, e Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
para tal foram utilizados os seguintes descritores : método Canguru, recém-nascido
prematuro, cuidado do neonato, prematuro, unidade Intensiva neonatal, enfermagem
neonatal, educagédo em saude, o descritor “prematuro” foi mantido constante, enquanto os
demais foram diversificados garantindo uma maior diversidade de estudos.

Como critérios de incluséo foram utilizados: artigos publicados em periddicos online,
integralmente disponiveis, nos idiomas Portugués, Inglés e Espanhol, com abordagem
tematica de estudos neonatais, e sites oficiais do governo brasileiro, como critérios de
exclusdo: trabalhos que néo estivessem disponiveis na integra e estudos irrelevantes ao
tema.

Com o uso dos critérios de inclusao e excluséo foram selecionados 8 artigos e 2 sites
oficiais do governo brasileiro, que formaram a estrutura para analise final, considerando os
mais relevantes. A analise foi realizada em duas etapas principais, analise descritiva e de
conteudo.

Na descritiva foram usados dados que incluiam as estratégias de aproximacgao entre
familia e neonatos através da intervengéo dos profissionais da area da saude. Na anélise
do conteudo pbde-se identificar o trato emergencial dos achados dos estudos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao integrar o método canguru nas rotinas de cuidado da UTIN é possivel promover
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o contato direto e constante dos pais com o bebé prematuro, com a intengdo de criar um
ambiente natural para o recém-nascido e contribuir com a transi¢do do ambiente uterino
para o mundo exterior.

O estudo de Olmedo et al. (2012) avaliou que os sinais vitais (frequéncia respiratéria,
frequéncia cardiaca, temperatura, saturacdo) desses recém-nascidos prematuros que
foram submetidos ao método canguru e a posigao prona com afericdo durante trés dias.

O estudo observou que foi possivel promover a estabilizagdo dos parametros vitais
analisados, como resultado desse fortalecimento de vinculo pelo contato que o método
canguru proporciona.

O método canguru promove a participagdo continua dos pais nos cuidados com
0 bebé fortalecendo os lacos familiares e criando um ambiente de apoio emocional para
todos os membros da familia (ZIRPOLI et al., 2019)

Tabela 1. Média e erro padréo dos parametros fisiologicos dos 20 recém-nascidos pré-termo, nos trés
dias de aplicagdo do Método Mae-Canguru e posig¢éo prona. Campo Grande (MS), 2009

Fonte: Olmedo, Gabas, Merey, Souza, Muller, Santos, Marques (2012, p.4)
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Frequéncia respiratéria

Antes 50124 5125 534224 514214

Depois 481418 469418 477229 452:24
Valor p@ 015 <0006* <0000 <0006*
Frequéncia cardiaca

Antes 1476443 1425433 1332455 137848

Depois 1423245 1371134 1320+42 1340242
Valor o 023 <004 073 >002*
Saturacio de O,

Antes G35:01 94709 945:08 945:08

Depols 944109 96106 96004 9604
Valor p 052 004" <007 <00z

Tabela 2. Média e erro padrao dos parametros fisiolégicos dos 20 recém-nascidos pré-termo, nos 1° e
3° dias de aplicag@o do Método Mae-Canguru e posi¢ao prona. Campo Grande (MS), 2009

Fonte: Olmedo, Gabas, Merey, Souza, Muller, Santos, Marques (2012, p.4)

Outra intervengéo de suporte importante de se introduzir nas rotinas de cuidado da
UTIN é a participagdo ativa dos familiares nos cuidados, é necessario perceber a familia
como foco do cuidado da enfermagem, os profissionais devem acolher e dar condi¢des de
participacéo ativa para esses familiares favorecendo o vinculo afetivo.

Com a implementagcdo de atividades de educagdo em saude que associem
informacdes e intervengbes préaticas com esses recém nascidos, enfatizando as orientacbes
dos cuidados que devem ser executados tanto no hospital quanto no domicilio, além de
aumentar o convivio entre familia e bebé, reduzindo o estresse causado pela hospitalizagao.

Como exemplo pode-se citar: compartiihamento de informagdes da equipe
multidisciplinar com os familiares sobre o progresso e mudancgas do caso, oferecer suporte
psicolégico, palestras, sessdes educativas com enfermeiros neonatais, folhetos educativos
com instrucdes de toque, contato, conversacéo, discussdo dos cuidados individualizados
do prematuro, transmisséo de informagéo sobre a importancia da higienizacdo das méaos e
o uso de EPIs antes da entrada na UTIN.

CONCLUSAO

Conclui-se essa reflexao teorica revelando que as intervengdes de suporte familiar
no ambiente de terapia intensiva neonatal ndo séo apenas favoraveis, mas necessarias
para o bem-estar dos recém-nascidos e da familia, a integracéo de praticas como o método
canguru e a participacdo ativa dos pais no cuidado fortalece a criagcdo de lagos afetivos,
seguros e fundamentais. Essas implementacées devem ser uma prioridade nas UTIN,
reconhecendo que o cuidado ao neonato € inerente ao cuidado e apoio a familia. Assim ao
valorizar, integrar e priorizar, e as equipes de saude contribuirem para resultados positivos
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a longo prazo na vida dos neonatos e de suas familias.
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RESUMO: A rinoplastia € um procedimento
amplamente utilizado para fins estéticos e
funcionais, abrangendo desde a correcao
de deformidades até o tratamento de
condicdes  respiratorias. Este  artigo
explora a evolugao histérica e os avangos
tecnologicos, destacando técnicas
cirrgicas modernas, materiais autélogos
e abordagens minimamente invasivas.
A avaliagdo anatémica pré-operatéria
foi enfatizada como fundamental para
resultados  personalizados, enguanto
métodos de controle de dor e técnicas
de hipotensdo controlada demonstraram
efichcia  no manejo poOs-operatorio.
O impacto na qualidade de vida dos
pacientes foi significativo, com melhorias
na autoestima e funcionalidade respiratoria.
Apesar dos desafios, como complicacoes
e manejo do edema, a rinoplastia tem
se consolidado como um procedimento

Data de aceite: 05/02/2025

essencial, integrando avangos técnicos e
estratégias terapéuticas. Conclui-se que a
abordagem multidimensional da rinoplastia
reflete sua relevancia na cirurgia plastica
moderna, beneficiando tanto aspectos
clinicos quanto psicossociais.
PALAVRAS-CHAVE: Rinoplastia; resultado;
tratamento.

MODERN RHINOPLASTY: CLINICAL
APPLICATIONS, TECHNICAL
ADVANCES, AND IMPACT ON

QUALITY OF LIFE

ABSTRACT: Rhinoplasty
utilized procedure for both aesthetic
and functional purposes, ranging from
correcting deformities to treating respiratory
conditions. This article explores the historical
evolution and technological advances,
highlighting modern surgical techniques,
autologous materials, and minimally
invasive approaches. Preoperative
anatomical assessment was emphasized
as fundamental for personalized outcomes,
while pain management methods and
controlled hypotension techniques proved
effective in postoperative care. The impact
on patients’ quality of life was significant,
with improvements in self-esteem and

is a widely
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respiratory functionality. Despite challenges such as complications and edema management,
rhinoplasty has established itself as an essential procedure, integrating technical advances
and therapeutic strategies. It is concluded that the multidimensional approach of rhinoplasty
reflects its relevance in modern plastic surgery, benefiting both clinical and psychosocial
aspects.

KEYWORDS: Rhinoplasty; result; treatment.

INTRODUCAO

A rinoplastia, conhecida popularmente como cirurgia plastica do nariz, € um dos
procedimentos cirdrgicos mais antigos e amplamente realizados na area de cirurgia plastica.
Sua origem remonta a antiguidade, com descri¢bes de técnicas reconstrutivas no antigo
Egito e na india, conforme evidenciado nos textos de Sushruta, datados de 600 a.C. Esses
relatos destacam o uso pioneiro de retalhos de pele para reconstru¢ao nasal, estabelecendo
as bases para a rinoplastia moderna. Com o avancgar dos séculos, o procedimento evoluiu
significativamente, principalmente no século XX, quando foram introduzidas técnicas mais
refinadas e abordagens estéticas associadas a funcionalidade nasal. Hoje, a rinoplastia
desempenha um papel crucial tanto na restauragéo funcional quanto na melhoria estética,
sendo uma das cirurgias mais procuradas no mundo inteiro (GREGORY et al., 2022).

A diversidade de aplicagbes clinicas e estéticas da rinoplastia reflete a amplitude de
suas indicagdes. Do ponto de vista funcional, ela & essencial no tratamento de obstruces
nasais causadas por desvio de septo, hipertrofia dos cornetos ou sequelas de trauma
nasal. Ja sob o aspecto estético, a rinoplastia visa corrigir desproporgées, harmonizando o
nariz com o restante da face. Além disso, € cada vez mais comum o uso de procedimentos
personalizados que consideram aspectos étnicos e culturais, atendendo as demandas
especificas de cada paciente. A combinacao de propésitos funcionais e estéticos torna a
rinoplastia um procedimento complexo e desafiador (SMITH et al., 2023).

Os avancgos tecnolégicos e as técnicas cirurgicas inovadoras ampliaram as
possibilidades da rinoplastia. Procedimentos minimamente invasivos, como a rinoplastia
fechada, permitem interven¢cdes menos agressivas, com menor tempo de recuperacao e
resultados mais naturais. Damesmaforma, ouso deimagemtridimensional e simulagdo digital
tem auxiliado na comunicagéo entre o cirurgido e o paciente, aumentando a previsibilidade
dos resultados. Além disso, materiais como enxertos cartilaginosos aut6logos e implantes
sintéticos tém sido empregados em situa¢cdes complexas, promovendo solugdes eficazes
para casos de reconstru¢ao (LEE et al., 2023).

Apesar de seus beneficios, a rinoplastia n&o esta isenta de desafios. Complicacdes
como sangramento, infec¢bes, alteragdes funcionais e insatisfagdo com o resultado estético
séo preocupacoes recorrentes. A necessidade de revisao cirurgica também é relativamente
comum, especialmente em casos mais complexos. Estudos indicam que a experiéncia do
cirurgido e a realizagdo de uma avaliagcéo pré-operatoria detalhada sdo fundamentais para
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minimizar esses riscos e aumentar as taxas de sucesso (JOHNSON et al., 2021).

O manejo da dor pos-operatoria e a reabilitagdo sdo aspectos cruciais para o sucesso
da rinoplastia. Métodos como a administracdo de analgésicos locais e sistémicos, além do
uso de protocolos modernos de recuperacao, tém contribuido para uma experiéncia mais
confortavel para os pacientes. Intervengbes complementares, como drenagem linfatica e
terapias fisicas, também desempenham um papel importante na reducéo do edema e na
aceleragao da cicatrizagdo (MARTINS et al., 2020).

O impacto positivo da rinoplastia na qualidade de vida e na satisfagdo do paciente
€ amplamente documentado. Estudos apontam que a cirurgia pode melhorar a autoestima,
reduzir sintomas de ansiedade social e contribuir para um maior bem-estar geral. Além
disso, pacientes submetidos a rinoplastia funcional frequentemente relatam melhorias
significativas na qualidade do sono e no desempenho respiratério. Esses beneficios
reforcam a importancia da abordagem integrada que combina aspectos estéticos e
funcionais (ANDERSON et al., 2021).

A avaliacdo anatébmica pré-operatoria € um passo fundamental no planejamento
da rinoplastia. Ela permite identificar com preciséo as alteragdes estruturais necessarias,
garantindo uma abordagem personalizada e segura. Ferramentas como tomografia
computadorizada e rinoscopia sao frequentemente utilizadas para auxiliar nesse processo.
Ademais, a comunicacédo clara entre o cirurgido e o paciente € essencial para alinhar
expectativas e estabelecer metas realistas para o procedimento (KIM et al., 2022).

Materiais autblogos, como cartilagem retirada do préprio paciente, continuam
sendo a escolha preferida para enxertos em rinoplastia devido a sua biocompatibilidade e
menor risco de rejeicdo. No entanto, alternativas sintéticas e biolégicas, como implantes
de silicone e matriz de colageno, tém mostrado resultados promissores em casos onde 0s
materiais aut6logos nado estéo disponiveis. Essas alternativas ampliam as possibilidades de
tratamento, especialmente em casos de reconstrugéo ap6s trauma ou resseccao tumoral
(PEREIRA et al., 2023).

A rinoplastia também desempenha um papel crucial no manejo de condicdes
respiratérias, como apneia obstrutiva do sono e obstru¢des nasais cronicas. Ao restaurar a
funcado nasal, o procedimento pode melhorar significativamente a qualidade de vida desses
pacientes, reduzindo sintomas como ronco e fadiga diurna. Essa abordagem funcional
destaca a versatilidade da rinoplastia, indo além de seu papel estético (FERNANDES et
al., 2021).

Avancgos em analgesia e técnicas intraoperatérias, como a hipotenséo controlada,
tém contribuido para reduzir as complicagdes durante a cirurgia e acelerar o processo
de recuperacdo. Essas técnicas permitem um controle mais preciso do campo cirargico,
minimizando sangramentos e otimizando os resultados. O desenvolvimento de anestésicos
locais de longa duracao também tem reduzido a necessidade de opioides no pos-operatorio,
alinhando-se as tendéncias de cuidado centrado no paciente (RODRIGUES et al., 2020).
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Por fim, as abordagens minimamente invasivas e personalizadas representam uma
tendéncia crescente na rinoplastia moderna. Essas técnicas, que incluem o uso de acidos
hialurénicos e preenchedores temporarios, permitem resultados naturais com menor tempo
de recuperacédo. Embora ndo substituam as cirurgias convencionais em casos complexos,
essas intervencodes tém ampliado as opgdes terapéuticas, tornando a rinoplastia acessivel
a um maior numero de pacientes (SILVA et al., 2023).

Em sintese, a rinoplastia € um procedimento multifacetado que combina aspectos
estéticos e funcionais, além de incorporar avangos tecnoldgicos e praticas inovadoras.
Sua evolucdo continua reflete o compromisso da comunidade médica em atender as
necessidades individuais dos pacientes, garantindo resultados que vao além da aparéncia
e impactam positivamente a satde e o bem-estar geral.

O objetivo deste trabalho foi analisar as aplicabilidades clinicas da rinoplastia,
considerando sua evolugédo historica, avancos tecnolégicos e impacto nos aspectos
estéticos e funcionais. Buscou-se explorar as indicacdes, as técnicas cirurgicas utilizadas
e os desafios associados ao manejo pos-operatério, bem como avaliar a relevancia desse
procedimento no tratamento de condi¢cdes respiratorias e na melhora da qualidade de vida
dos pacientes. Por meio de uma revisdo abrangente, o estudo destaca os beneficios e as
limitagbes da rinoplastia, contribuindo para a compreenséo de sua importancia na pratica
clinica moderna.

METODOS

Abusca de artigos cientificos foi feita a partir do banco de dados contidos no National
Library of Medicine (PubMed). Os descritores foram “Rhinoplasty; result; treatment”
considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas palavras. As categorias
foram: ensaio clinico e estudo clinico randomizado. Os trabalhos foram selecionados a partir
de publicac¢des entre 2016 e 2024, utilizando como critério de inclusédo artigos no idioma
inglés e portugués. Como critério de exclusdo foi usado os artigos que acrescentavam
outras patologias ao tema central, desconectado ao assunto proposto. A revisdo dos
trabalhos académicos foi realizada por meio das seguintes etapas, na respectiva ordem:
definicdo do tema; estabelecimento das categorias de estudo; proposta dos critérios de
inclusdo e exclusdo; verificacdo e posterior andlise das publicagdes; organizacao das
informacdes; exposi¢cao dos dados.

RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 5709
trabalhos analisados da base de dados PubMed. A utilizagéo do critério de inclus&o: artigos
publicados nos ultimos 9 anos (2016-2024), resultou em um total de 2644 artigos. Em seguida

foi adicionado como critério de inclusdo os artigos do tipo ensaio clinico, ensaio clinico
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controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 178 artigos. Foram selecionados

os artigos em portugués ou inglés, resultando em 174 artigos e depois adicionado a op¢éo

texto completo gratuito, totalizando 41 artigos. Apoés a leitura dos resumos foram excluidos

aqueles que nédo se adequaram ao tema abordado ou que estavam em duplicacéo,

totalizando 20 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.

Artigos Totais:
5709

PubMed
Critérios de inclusao: 2644
Artigos Publicados entre 2016 a 2024 n
Critérios de inclusao:
Tipo ensaio clinico, ensaio clinico n: 178
randomizado ou artigo original
Critérios de inclusao: M n: 174
Idiomas portugués e inglés
Critérios de inclusao: 1T
Disponiveis completos e gatuitos
Critérios de excluséo: 2 e 20
Artigos fora do tema abordado :
n: 20

FIGURA 1: Fluxograma para identificagao dos artigos no PubMed.

Avaliacdo
personalizada
resultados
funcionais.

Fonte: Autores (2024)

Avangos tecnoldgicos possibilitaram precisao cirargica e
resultados mais seguros em rinoplastia.

pré-operatdria
melhorou Controle eficaz de dor reduziu
estéticos el RINOPLASTIA 3 complicacées & melhorou o
bem-estar pés-operatério.

Impacto positivo na qualidade de vida, autoestima e
funcdo respiratéria apés rinoplastia.

FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados de acordo com os artigos analisados.

Fonte: Autores (2024)
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DISCUSSAO

A rinoplastia, amplamente reconhecida como uma das cirurgias plasticas mais
realizadas no mundo, desempenha um papel crucial ndo apenas em questdes estéticas,
mas também em aplicagbes funcionais que visam melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. Os estudos revisados apontam para diversas abordagens técnicas, aspectos
pré e pods-operatorios, bem como as inovagdes tecnoldgicas que vém transformando a
pratica cirtrgica. O trabalho de Harju e Numminen (2022) destacou os fatores preditivos de
sucesso em cirurgias de cornetos inferiores, indicando que a personaliza¢édo do tratamento
€ essencial para otimizar resultados tanto estéticos quanto funcionais, o que reforca a
necessidade de integracao entre técnicas rinoplasticas e abordagens otorrinolaringologicas
(HARJU; NUMMINEN, 2022).

Em relacdo a dor e as necessidades analgésicas no pds-operatério, Ayoub et al.
(2021) conduziram um ensaio clinico randomizado que avaliou o uso de opioides apos
a cirurgia endoscopica nasal. Embora este estudo n&o fosse exclusivamente focado em
rinoplastia, suas conclusdes séo aplicaveis, ao sugerirem que estratégias multimodais de
controle da dor podem reduzir significativamente a dependéncia de opioides, melhorando
assim a seguranca do paciente e os resultados globais (AYOUB et al., 2021). Em contraste,
trabalhos como o de Guoyu, Tao e Xi (2022) exploraram a combinagéo de azul de metileno
com bloqueio nervoso intercostal utilizando ropivacaina, mostrando resultados promissores
em termos de analgesia prolongada ap0s rinoplastias com uso de cartilagem costal
(GUOYU; TAO; XI, 2022).

A utilizac&o de tecnologias avangadas na realizacdo de osteotomias € outro ponto
de discussao importante. Tirelli et al. (2015) compararam o uso da piezocirurgia com o
oste6tomo tradicional em rinoplastias, demonstrando que a piezocirurgia oferece maior
precisdo e reduz traumas teciduais, 0 que contribui para uma recuperagdo mais rapida
e menos edemas e equimoses (TIRELLI et al., 2015). Esses achados contrastam com
os de Sowerby et al. (2019), que investigaram compressédo nasal intraoperatoria apos
osteotomia lateral, mostrando que medidas mecanicas podem minimizar complicacbes
comuns como edemas perioculares, embora ndo oferegam os mesmos beneficios técnicos
da piezocirurgia (SOWERBY et al., 2019).

Aspectos estéticos e funcionais também foram analisados por Wang et al. (2022),
que conduziram um estudo multicéntrico sobre o uso de preenchimento com Restylane
Lyft para modelagem do dorso e raiz nasal. Apesar de ndo ser uma técnica cirirgica, 0s
resultados sugerem que procedimentos minimamente invasivos podem complementar ou,
em alguns casos, substituir a rinoplastia convencional em pacientes selecionados (WANG
et al., 2022). Por outro lado, Yan et al. (2023) examinaram o uso combinado de fibrina rica
em plaquetas e enxerto de gordura autéloga em rinoplastias de aumento, destacando os
beneficios regenerativos dessa abordagem em termos de integracao tecidual e resultados
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duradouros (YAN et al., 2023).

No campo das intervencbes complementares, Schell et al. (2022) investigaram o
impacto da musica na qualidade de vida de pacientes submetidos a rinoplastia e septoplastia.
Os dados indicam que a musica pode reduzir significativamente os niveis de estresse e
ansiedade, melhorando a experiéncia geral do paciente durante o pos-operatorio (SCHELL
et al., 2022). Este enfoque humanizado contrasta com o trabalho de Kalantar-Hormozi et
al. (2011), que prop6s a eliminagéo de epinefrina durante a cirurgia para reduzir efeitos
colaterais, uma abordagem mais tecnicista que ainda demanda avaliag@o adicional quanto
a sua eficacia generalizada (KALANTAR-HORMOZI et al., 2011).

Em termos de analise pré-operatéria, Rouientan et al. (2024) compararam a
tomografia computadorizada de feixe conico com a tomografia multidetectora para a
deteccao de variagbes anatbmicas em pacientes de rinoplastia, concluindo que ambas
as técnicas possuem alta acuracia, mas a escolha deve ser baseada na disponibilidade e
nas necessidades especificas de cada caso (ROUIENTAN et al., 2024). Essa abordagem
diagnostica contrasta com a simplicidade do uso de tiras adesivas investigado por Tatar et
al. (2018), que demonstraram eficicia na reducéo de edema e equimose no pos-operatorio,
embora com limitagdes em aplicagbes mais complexas (TATAR et al., 2018).

Por fim, a gest@o da dor é um tema recorrente nos estudos analisados. Trabalhos
como os de Ates et al. (2021) e Sanli et al. (2016) destacaram o uso de infusdo de baixa
dose de cetamina e sua adicdo a lidocaina, respectivamente, como formas eficazes de
controlar a dor no pés-operatério, promovendo uma recuperacado mais confortavel para
os pacientes (ATES et al., 2021; SANLI et al., 2016). Esses resultados convergem com 0s
de Vahabi et al. (2018), que investigaram a infusdo de esmolol intraoperatério, reforcando
a importancia de estratégias farmacoldgicas personalizadas para melhorar os desfechos
cirurgicos (VAHABI et al., 2018).

Em resumo, a literatura atual sobre rinoplastia reflete uma evolugcéo constante na
busca por técnicas mais seguras, eficazes e personalizadas. Desde avancgos tecnolégicos
como a piezocirurgia até estratégias ndo invasivas como o uso de preenchimentos,
cada abordagem apresenta vantagens e limitacbes que devem ser cuidadosamente
consideradas na pratica clinica. A integracdo de medidas humanizadas, como a mdsica,
com solugdes farmacoldgicas inovadoras destaca-se como uma tendéncia promissora para
otimizar a experiéncia dos pacientes e 0s resultados p6s-operatorios. Essa diversificacdo
de abordagens evidencia que a rinoplastia, além de sua fungéo estética, possui um papel
terapéutico fundamental na melhoria da fungéo respiratoria e da qualidade de vida geral
(HARJU; NUMMINEN, 2022; TIRELLI et al., 2015; SCHELL et al., 2022).
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CONCLUSAO

A rinoplastia tem evoluido significativamente como um procedimento essencial
tanto no campo estético quanto funcional, refletindo sua importancia clinica. Ao longo do
tempo, as técnicas cirurgicas tém se tornado mais precisas e personalizadas, promovendo
resultados satisfatorios e reduzindo complicaces. Os avangos tecnolégicos, como 0 uso
de instrumentacgéo de alta precisao e métodos de imagem tridimensionais, tém aprimorado
a capacidade dos cirurgibes de planejar e executar intervengdes eficazes. Além disso, a
integracdo de materiais autélogos e substitutos sintéticos na reconstrucédo nasal ampliou
as possibilidades terapéuticas, especialmente em casos de deformidades complexas. Do
ponto de vista funcional, a rinoplastia tem se mostrado uma ferramenta crucial no tratamento
de condicOes respiratorias, como desvios de septo e obstrucdes nasais. Esses beneficios
refletem diretamente na melhoria da qualidade de vida dos pacientes, proporcionando alivio
de sintomas cronicos e aumento da satisfagédo pessoal. Entretanto, € necessario considerar
os desafios associados ao pds-operatério, incluindo controle da dor, reducéo de edemas
e riscos de complicagdes. Estratégias como técnicas de hipotensdo controlada durante o
intraoperatério e métodos analgésicos avangados tém desempenhado um papel importante
na reducdo desses efeitos adversos. A relevancia da avaliagdo anatdmica pré-operatoria
também foi destacada, pois uma abordagem individualizada permite que os cirurgibes
compreendam melhor as particularidades de cada paciente, promovendo resultados mais
harmoniosos e funcionais. Nesse sentido, o impacto psicologico da rinoplastia, incluindo
0 aumento da autoestima e a melhora na interagé@o social, reforca sua importancia como
procedimento clinico de carater multidimensional. Por fim, os avancos em técnicas
minimamente invasivas, aliados ao planejamento cirirgico detalhado, tém consolidado a
rinoplastia como um dos procedimentos mais desafiadores e inovadores na cirurgia plastica
atual. Esse progresso ndo apenas amplia as indicagdes do procedimento, mas também
ressalta a necessidade de abordagens éticas e baseadas em evidéncias para garantir
resultados seguros e satisfatorios.
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RESUMO: Introducao: A relacdo entre
dependéncia quimica e imputabilidade é
uma questao complexa que afeta milhdes de
pessoas em todo o mundo. A dependéncia
quimica é considerada um Transtorno
“Comportamental e Mental”, classificado
pela OMS como CID F19. Apesar da
legislagdo nacional garantir a dependéncia
quimica como individuo inimputavel, o
sistema criminal ainda enfrenta penalidades
significativas para crimes cometidos
na dependéncia quimica. Portanto, &
necessaria uma abordagem cuidadosa e
individualizada para abordar esta questéo
complexa. Objetivo: Compreender a
relacdo entre a dependéncia quimica e a
imputabilidade. Metodologia: trata-se de
uma revisdo integrativa de literatura, de
cunho qualitativo, a partir da coleta de dados
de artigos nas plataformas Biblioteca Virtual
em Salde do Ministério da Saude, PubMed
e Google Académico. Foram utilizados
os descritores em saude “Substance-
Related Disorders”, “Imputability”, “illicit
drugs”, “Alcohol-Related Disorders”. Foram
incluidos artigos cientificos escritos nas
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linguas portugués, inglés e espanhol, que estivessem relacionados a tematica delimitada e
possuissem o formato de revisdo sistematica, livros e documentos, ensaio clinico, metanalise,
analise, revisao sistematica. Foram excluidas publicacdes que ndo continham a populagéo
descrita ou abordagem ao tema da pesquisa. Conclusao: Revela-se uma relagdo complexa
e multifacetada entre dependéncia quimica e imputabilidade. A dependéncia quimica pode
afetar o controle cognitivo e comportamental, levando a imputabilidade em alguns casos.
No entanto, ndo deve ser avaliado de forma simplista, mas sim considerando fatores como
a dependéncia, o impacto da substancia e a compreenséo e controle individuais. Enfatiza a
necessidade de uma abordagem holistica e sensivel a esta relacdo nos contextos juridico e
clinico.

PALAVRAS-CHAVE: Drogadicdo; Saude publica; Inimputabilidade; Medidas de Seguranca

ABSTRACT: Introduction: The relationship between chemical dependence and accountability
is a complex issue affecting millions of people worldwide. Chemical dependence is considered
a “Behavioral and Mental Disorder,” classified by the WHO as ICD F19. Although national
legislation acknowledges chemical dependence as an individual’s innocence, the criminal
system still faces significant penalties for crimes committed under chemical dependence.
Therefore, a careful and individualized approach is necessary to address this complex issue.
Obijective: To understand the relationship between chemical dependence and accountability.
Methodology: This is an integrative literature review, from a qualitative perspective, based
on data collection from articles on the Virtual Health Library of the Ministry of Health,
PubMed, and Google Scholar. Health descriptors such as “Substance-Related Disorders,”
“Accountability,” “illicit drugs,” and “Alcohol-Related Disorders” were used. Scientific articles
written in Portuguese, English, and Spanish, related to the delimited theme and in the format
of systematic review, books and documents, clinical trial, meta-analysis, analysis, systematic
review were included. Publications that did not include the population or approach to the
research topic were excluded. Conclusion: A complex and multifaceted relationship between
chemical dependence and accountability is revealed. However, it should not be assessed
simplistically but rather considering factors such as dependence, substance impact, and
individual understanding and control. Chemical dependence can affect cognitive and
behavioral control, leading to accountability in some cases. It emphasizes the need for a
holistic and sensitive approach to this relationship in legal and clinical contexts.
KEYWORDS: Substance-Related Disorders; Public Health; Non-imputability; Security
Measures

11 INTRODUGAO

A relacdo entre dependéncia quimica e imputabilidade € um assunto de discusséo
em diversas esferas, incluindo a salde publica, a psiquiatria forense e o sistema de justica
criminal (Botelho, 2013). A dependéncia quimica, caracterizada pela compulsao pelo uso
de substancias psicoativas apesar das consequéncias adversas, € uma condicdo complexa
que afeta milhdes de individuos em todo o mundo (Fagundes, 2023). Paralelamente, a
imputabilidade legal, que determina a capacidade de um individuo ser responsabilizado
por seus atos perante a lei, € um conceito fundamental no sistema juridico (Castro, 2008).
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Diante disso, individuos que sofrem de dependéncia quimica, na maioria das vezes,
se encontram em situagdes legais complexas, podendo enfrentar acusag¢des criminais
devido aos seus comportamentos ap0s o uso das substancias. No entanto, a questéo da
imputabilidade desses individuos é muitas vezes complicada pela influéncia das substancias
na cognicdo, comportamento e capacidade de discernimento (Reategui, 2022).

A OMS considera a dependéncia quimica como um Transtorno Comportamental e
Mental, cuja classificacdo € o CID F19. Nessa légica, a legislagéo brasileira, por meio do
Art. 45 da Lei Antidrogas, determina que o individuo que cometa qualquer crime e que, no
mesmo periodo, estava sob estado de dependéncia quimica, seja considerado um agente
inimputavel, visto que ele € incapaz de entender o caréter ilicito da sua agéo (Lima, 2021).

Sob essa Otica, apesar de a legislacdo nacional assegurar o dependente quimico
como individuo inimputavel, o sistema carcerario conta com milhares de presos que
cumprem pena por crimes cometidos em situagcdo de dependéncia de substancias
entorpecentes (Fonseca, 2016). Dito isto, justifica-se a analise da presente tematica, tendo
em vista essas contradicoes na aplicacao da lei e a complexidade do assunto, a fim de
fornecer informacdes robustas e cientificas acerca da capacidade de discernimento de
ilicitudes de um dependente quimico.

Em suma, a relacdo entre drogadi¢éo e culpabilidade &€ multifacetada e requer uma
abordagem cuidadosa e individualizada, que leve em consideragdo tanto os aspectos
legais quanto os médicos da situag¢do. Diante do exposto, objetiva-se realizar uma revisao
de literatura com trabalhos cientificos que abordem a relagdo entre imputabilidade e
dependéncia quimica.

21 METODOLOGIA

2.1 Tipo de pesquisa

O presente estudo trata-se de uma revisado integrativa de literatura, sendo uma
pesquisa bibliografica de cunho qualitativo, com objetivo de buscar comprovagdes na
literatura da relagéo dependéncia quimica e imputabilidade. Para a realizagédo da reviséo,
foram utilizadas estratégias para delimitagcéo e organizacdo da mesma, com a escolha do
tema principal, a realizagdo de uma pergunta norteadora, a escolha de bases de dados
refinadas, a definicdo precisa dos seus descritores e a analise minuciosa das informagdes
encontradas (Latarroca; Rodrigues; Pacheco; Martimbianco, Riera, 2019).

A construg@o da pergunta norteadora se deu a partir da utilizagdo da estratégia
PICO, empregada para a elaboracdo de pesquisas clinicas, que possibilita a realizagéo de
uma pesquisa bem produzida, com a utilizagdo correta dos dados encontrados (Santos;
Pimenta; Nobre, 2007). A partir desse método, foi definida a seguinte pergunta norteadora:
Qual a relacéo entre Qual a relagé@o entre dependéncia quimica e imputabilidade?
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imputabilidade e
dependéncia quimica

Resultados esperados

Figura 1: Descricao da estratégia PICO

2.2 Coleta de dados

A coleta de dados ocorreu pela pesquisa de artigos nas plataformas Biblioteca
Virtual em Saldde do Ministério da Saude (BVS MS) e PubMed. Foram utilizados os
descritores em saude delineados pelos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS), um
vocabulario multilingue usada como linguagem Unica para artigos cientificos, os quais
foram: “Substance-Related Disorders”, “Imputability”, “illicit drugs”, “Alcohol-Related

Disorders”, que representam, respectivamente, transtornos relacionados a substancias,

Fonte: Autoria propria

imputabilidade, drogas ilicitas e transtornos relacionados ao alcool.
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Busca de dados/artigos
Pubmed: 2
BVS: 118
Google Académico: 112

Excluidos pelo titulo
(n=102)

Examinados por resumo
(n=130)

Examinados pelo resumo
(n = 96)

Artigos selecionados para
leitura completa
(n=34)

Excluidos por duplicidade
(n=5)
Nao adequado aos
critérios de elegibilidade
(n=9)

Estudos incluidos na
reviséo sistematica
(n=20)

Figura 2: Fluxograma PRISMA.

Fonte: autoria prépria

Apbs a realizagdo do filtro de pesquisa, foi gerado um checklist e construido um
fluxograma PRISMA usado para a sele¢ao dos estudos e suas respectivas bases de dados,
assim como a quantificacdo dos artigos recuperados e os que ficaram ao final da amostra,
seguindo as recomendacdes PRISMA.

2.3 Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidos artigos cientificos escritos nas linguas portugués, inglés e espanhol,
que estivessem relacionados a tematica delimitada e possuissem o formato de reviséo
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sistematica, revisdo e metanalise. Foram excluidas publicagbes que ndo continham a

populagéo descrita ou abordagem ao tema da pesquisa.

31 DESENVOLVIMENTO

Foram encontrados 2 artigos na plataforma PubMed. Ja na plataforma Google
Académico, foram encontrados 11 estudos. Na plataforma BVS, foram encontrados 7. A
selecdo desses artigos foi feita a partir dos critérios de incluséo e excluséo relacionados ao
tema e a populagéo de estudo.

TiTULO ANO AUTORES CONCLUSAO
O INSTITUTO DA 2022 | MARIANA O estudo explora o direito penal
CULPABILIDADE NA MONTANDON material, com foco no conceito
SISTEMATICA PENAL E AS REATEGUI de culpa e seu papel no sistema
HIPOTESES DE EXCLUSAO de justica criminal. Demonstra
DE CULPABILIDADE DO que a culpa pode ser estudada
AGENTE através de extensa jurisprudéncia
e doutrinas, e que a culpa esta
intimamente ligada a aplicagdo
da punigao estatal pelo juiz.
EMBRIAGUEZ PATOLOGICA | 2022 | RENATA DE LIMA A embriaguez patolégica € uma
E A RESPONSABILIDADE CORBETT doenca mental inimputavel
CRIMINAL NO SISTEMA quando o individuo néao
PENAL BRASILEIRO compreende a injustica do
fato, constituindo a hip6tese de
exclusédo de culpabilidade, e o
doente patolégico ao cometer
fato punivel & semi-imputavel e
tera atenuante de pena.
Uso de drogas e autonomia: 2017 | GUSTAVO TOZZI Este estudo examina a complexa
limites juridico-penais e COELHO E relagé@o entre uso e usuarios
bioéticos PAULO VINICIUS de drogas, enfocando sua
SPORLEDER DE autonomia e as limitagdes
SOUZA biologicas e legais envolvidas,
também aborda o problema do
paternalismo, da protecéo da
saude publica e da incapacitacao
legal, particularmente no caso
dos dependentes de drogas.
TRATAMENTO JURIDICO 2016 | LIDIA FERNANDA A Justica Terapéutica serve como
AO PRESOS VICIADOS EM ALVES LIMA um verdadeiro remédio penal
DROGAS no combate a dependéncia de
drogas, abordando diretamente
o problema e desmotivando
0 usuario, prevenindo assim
comportamentos criminosos.
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no Delito de Trafico llicito de
Entorpecentes

CASTRIOTO
BOTELHO

A CONDIQAO DE 2014 | PATRICIA GORTE A divergéncia de decisbes e

DEPENDENCIA QUIMICA PEREIRA DA SILVA posicionamentos em relagéo

NA DOSIMETRIA DA as medidas punitivas é crucial

PENA: DOUTRINA E para que os magistrados as

JURISPRUDENCIA’ tornem mais justas e brandas
nos casos de dependéncia
quimica, garantindo que essas
penas sejam aplicadas a todos
os individuos em condi¢des
especificas.

A JUSTICA TERAPEUTICA 2014 | ELAINE LUCIO A Justica Terapéutica €

COMO MEIO ALTERNATIVO PEREIRA uma medida alternativa de

DE PENA AOS USUARIOS tratamento para sujeitos que

DE SUBSTANCIAS ILICITAS cometeram infragcdes de pequeno
potencial ofensivo, garantidas
constitucionalmente perante
normas juridicas em melhor
amparo na recuperacéo de
individuos distanciados na
sociedade.

CRACK, CRIME E 2019 | RACCIUS POTTER E | Esse estudo afirma que a agéo

PENA: ANALISE DA RODRIGO OLIVEIRA | deletéria de algumas drogas

CULPABILIDADE DOS DE CAMARGO pode causar danos cerebrais de

CRIMES COMETIDOS EM natureza neuronal

RAZAO DA DEPENDENCIA e de déficit circulatorio, podendo

(OU SOB OS EFEITOS) alterar significativamente a

DADROGAEA capacidade cognitiva do usuario,

DESPROPORCIONALIDADE refletindo na imputabilidade

NA APLICACAO DA PENA penal.

CRIMINOLOGIA: 2011 VILSON APARECIDO | A conjungéo de ciéncias é

TRANSTORNOS DISPOSTI essencial para entender a

NEUROPSIQUICOS E existéncia de um homem integral,

IMPUTABILIDADE PENAL e a teoria do Direito Penal é
equilibrada com as ciéncias
humanas. O alinhamento do
Direito Penal patrio com cientistas
da Criminologia e ciéncias afins é
importante, como sdo exemplos
de paises comprometidos com
a consolidagéao do Estado
Democratico de Direito.

Da Analise da Culpabilidade 2013 | AFONSO HENRIQUE | Aindividualizacdo da pena é um

direito de determinado apenado
naqueles autos em que sua
conduta é julgada, mas também
é direito de todos os demais,
apenados cujas condutas foram
e serao por aquele juiz, em
exata medida em que todas as
sentencas devem manter entre si

estrita e proporcionalidade.

A Medicina como ciéncia de diagndstico e cuidado com a saude

Capitulo 7

68



A IMPUTABILIDADE PENAL
NOS CRIMES DE TRANSITO
COMETIDOS POR
ALCOOLATRAS

2008

TAIS CASTELAN
COELHO DE
CASTRO

A pericia mais elaborada e
individualizada é necessaria para
evitar injusticas e impedimentos
do direito do doente mental
previsto pela letra da lei. A
proposicdo é que o alcoolismo
seja considerado uma doenca,
obrigando a sua dependéncia a
consumir o objeto do vicio.

Inimputabilidade: integridade
mental do acusado
dependente do uso de
entorpecentes

2021

LUDIMILLA DE
OLIVEIRA LIMA

O uso de entorpecentes é
voluntario do agente que se
coloca em estado de embriaguez.
Portanto, se ele cometer um
crime nesse estado, ele seria
considerado culpado de acordo
com a teoria da acao libera in
causa. No entanto, a culpa e o
dolo nao sao sempre atribuidos
ao usuario. Isso ocorre porque,
em casos de dependéncia, o
agente consome a substancia
sem ter previsto o ato criminoso,
0 que torna a teoria inaplicavel
nesses casos.A culpabilidade
do usuario pode ser reduzida

ou totalmente afetada como
resultado da dependéncia de
entorpecentes.

DEPENDENCIA QUIMICA E
JUSTICA TERAPEUTICA

2016

CARLOS EDUARDO
PRATES FONSECA,
MARLON
EUSTAQUIO
MENDES PEREIRA,
ERIKA FELICIO
FREITAS E SIMONE
VALERIA DIAS
SOUTO

As medidas de segurancga visam
a recuperacao do toxicomano e
néo a protegéo, pois a internacao
€ um ato destinado a fornecer
tratamento médico e psicologico
que possa desvincular o0 uso

de substancias psicoativas. O
modelo punitivo patrio atual
utiliza o fato tipico e antijuridico,
encarcerando o toxicbmano nao
eventual em um estabelecimento
que ndo ajuda a recuperar o vicio
e a recuperar o convivio social.

A questao da inimputabilidade
por doenga mental e a
aplicacédo das medidas de
seguranga no ordenamento
juridico atual

2014

FARAH DE SOUSA
MALCHER

O Cobdigo Penal prevé, em seu
artigo 96, duas espécies de
medidas de seguranga, séo
elas: tratamento ambulatorial

e internacao em hospital de
custodia e tratamento psiquiatrico
ou, caso inexistente, em outro
estabelecimento adequado.
Este artigo também discorre da
resisténcia de 6rgaos judiciais
em nao querer considerar 0s
dependente quimicos como
agentes inimputaveis.
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A inimputabilidade e o Direito
Penal

2020

CAROLINA DA SILVA
CUNHA, LAURADO
CARMO DINIZ

A medida de seguranca se

trata de uma sangéo juridico-
penal que € imposta a aquele
cidadao que infringe uma
determinada norma penal, e

que por motivos de doenca
mental, ou desenvolvimento
metal é considerado incapaz, ou
relativamente incapaz. Este artigo
discorre mais dobre a medida de
seguranga.

Avaliacéo forense em caso
de dependéncia quimica

2018

AMANDA BEZERRA
SILVA, CARLA
REGINA DAMAZIO,
LUCIANA SOUZA DE
SANTANA, MARLI
MORAIS DA SILVA

E LUCENA SHIRLEY
DE OLIVEIRA
CABRAL

A avaliagéo neuropsicoldgica
forense em usuarios de
substancias psicotropicas, pode
ser observado o aparecimento
de comportamentos inadequados
ou ineficientes, fazendo com que
tarefas antes realizadas sejam
comprometidas, devido ao uso
prolongado das drogas, trazendo
prejuizos no funcionamento
deste sujeito. Portanto, podemos
observar que a avaliagao
neuropsicoldgica, nos casos de
dependéncia quimica, consiste
na identificacéo de déficits
cognitivos, extensao e gravidade,
bem como as funcdes que se
encontram preservadas.

O que é a Dependéncia
Quimica? Tipos de drogas,
efeitos e tratamentos.

2013

MARIA ALICE
FONTES

Hoje, “droga” refere-se a
qualquer substancia que

possa causar alteracoes
fisiologicas e comportamentais
em um organismo. As drogas
psicotropicas, que envelhecem
no cérebro e causam alteragbes
nos sentimentos, pensamentos
e comportamentos, sao
particularmente prevalentes.

A POLITICA DO MINISTERIO
DA SAUDE PARAA
ATENCAO INTEGRAL A
USUARIOS DE ALCOOL E
OUTRAS DROGAS

2003

MINISTERIO DA
SAUDE

Reconhecer o consumidor e

suas necessidades é crucial para
desenvolver novas estratégias

de administracdo de drogas,
como prevengao, educacgao,
tratamento e promocao, e ajudar
na construgéo de uma politica

de saude consistente, eficaz e
eficaz, com o retardo do consumo
e a superagao.

A LEI DE DROGAS E SEUS
IMPACTOS NO BRASIL

2020

WIURY LEMOS
COTRIM

A lei levou a prisbes em

massa, deixando os detidos

em condigGes insalubres

e impedindo-os de viver. E
necessaria uma nova abordagem
para melhorar a satde publica e
garantir uma melhor qualidade de

vida a sociedade e aos cidadaos.
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Impactos legais e no trabalho | 2016 | MIRIAM APARECIDA | Portanto, o uso de drogas e a

na vida do dependente NIMTZ, ANNA violéncia devem ser estudados

quimico MARIA FORNALSKI para uma melhor saude publica
TAVARES, MARILUCI | e prevencéo. O uso de drogas é
ALVES MAFTUM, um problema de salde publica,
ALINE CRISTINA afetando a salude e a qualidade
ZERWES FERREIRA | de vida em diversos aspectos da
E FERNANDA sociedade, incluindo trabalho,
CAROLINA familia e sociedade.
CAPISTRANO

DEPENDENCIA 2023 | MARIA PAULA O estudo explora os impactos

QUIMICA: IMPACTOS

E CONSEQUENCIAS
PSICOLOGICAS NA FAMILIA
DO DEPENDENTE

MORAES MEIRELES | devastadores da dependéncia
quimica nas familias, com foco
nos aspectos psicossociais
vivenciados pelos dependentes
quimicos, como estresse,
ansiedade, depressao e culpa.
Enfatiza a importancia do apoio
psicolégico as familias que lidam
com os efeitos profundos da

dependéncia quimica.

Quadro 1: Artigos de estudos

Fonte: Autoral

3.1 Dependéncia quimica e doen¢ca mental

Segundo a Organiza¢dao Mundial da Saude, droga é qualquer substancia que altera
o estado de consciéncia do usuario. Ja dependéncia entende-se como um estado do
organismo proveniente, nesse sentido, do uso continuo de drogas, 0 que leva a pessoa a
obter um desejo fisico e psiquico do seu uso (Pereira, 2014).

A dependéncia quimica € uma considerada uma doenca psiquiatrica cronica,
sendo caracterizada por comportamentos impulsivos e recorrentes de utilizagdo de uma
determinada substancia para obter a sensacdo de bem-estar e de prazer, aliviando
sensacdes desconfortaveis como ansiedade, tensdes, medos, entre outras (Fontes, 2013).
O diagnostico de dependéncia, segundo o Codigo Internacional de Doencgas (CID-10), deve
ser feito se trés ou mais critérios forem vivenciados ou manifestados durante o ano anterior:

1. forte desejo ou compulsividade para consumir a substancia
2. dificuldades em controlar o comportamento da substancia
3. estado de abstinéncia fisiologica

4. evidéncia de tolerancia

5. abandono de prazeres em favor da substancia

6. persisténcia no uso da substancia e clara auséncia de consequéncias
manifestamente negativas, como dano ao figado por consumo excessivo de bebidas
alcodlicas, estados de humor depressivos consequentes a periodos de consumo
excessivo.
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Nesse contexto, muitas séo as classificagbes e divisdes das substancias, sendo
necessario avalia-las em trés aspectos: técnico, farmacolégico e legal (Silva, 2014).
1. O primeiro faz referéncias a drogas sintéticas e naturais, sendo estas as extraidas

de vegetais, como a maconha, a cocaina e o 6pio, e aquelas referente as produzidas
em laboratoério, como o LSD, a heroina e a morfina.

2. Segundo a classificagao farmacoldgica, temos o mecanismo de a¢éo no organismo
humano e suas interacdes com o metabolismo fisiologico.

3. Ja no aspecto legal, temos estas divididas em legais (ou licitas) e ilegais (ou
ilicitas). As primeiras sdo usadas de acordo com a permissibilidade do codigo de
leis de cada pais, sendo os exemplos mais comuns o alcool, a nicotina e alguns
medicamentos. Ja as drogas ilicitas s@o aquelas ndo aprovadas pela legislacao
vigente e que sdo consideradas perturbadoras da tranquilidade social, tendo como
exemplos a maconha e o ecstasy.

3.1.1 Consequéncias do uso de entorpecentes

Diante do exposto, muitas vezes os individuos tendem a consumir tais substancias
para se desligarem do mundo real e de suas sensacdes reais, pois estas, ha maioria das
vezes, afetam diretamente o sistema nervoso central dos usuarios, o que pode resultar
em um funcionamento lento do cérebro, reduzindo a atengéo, a concentracdo e a tenséo
emocional (Camargo e Potter, 2019). Além disso, outro tipo de efeito dessas substancias
pode surgir com a estimulagéo do corpo, tendo como objetivo o aumento das atividades
mentais e a hiperestimulag¢édo do cérebro, tornando quem consome mais alerta e concentrada,
como por exemplo a cafeina, o tabaco, anfetaminas, cocaina e crack (Botelho, 2013.)

Outrossim, ha como alterar a percepgdo, os quais perturbam o funcionamento
normal do cérebro, levando-o a funcionar de forma desorganizada, como o delirio. Por
exemplo, LSD, ecstasy, maconha e outras substancias derivadas de plantas sdo exemplos
de drogas alucinégenas (Camargo e Potter, 2019).

Diante desse cenario, sao inUmeros os prejuizos aqueles que fazem o uso dessas
substancias de modo compulsivo, podendo atingir varios aspectos. Na vida social,
a dependéncia quimica pode levar ao isolamento, perda de amizades e dificuldade em
manter relacionamentos saudaveis. As pessoas que lutam contra a dependéncia muitas
vezes enfrentam estigma e discriminagé@o, o que pode afetar negativamente sua interacéo
com a sociedade (Meireles, 2023). Em relacdo a saliide mental, a dependéncia quimica esta
frequentemente associada a problemas como ansiedade, depressao e outros transtornos
psicolégicos, além disso, o uso continuo de substancias pode agravar esses problemas e
dificultar o tratamento adequado (Nimtz et al, 2016).

Nas familias, a dependéncia quimica pode causar tensao, conflitos e desestruturacao.
Os familiares muitas vezes enfrentam estresse emocional, preocupagéo constante e podem
se sentir impotentes diante da situacdo. Criancas em familias afetadas pela dependéncia
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quimica também podem sofrer traumas e impactos negativos em seu desenvolvimento
emocional e psicossocial (Fontes, 2013).

Dessa forma, € claro o efeito devastador que a utilizacdo de droga, sejam elas
legais ou ilegais, causa no ser humano, tanto em relacéo a dependéncia que podem gerar,
quanto aos efeitos, levando o adicto a um total descontrole de sua vida e de suas atitudes,
podendo torna-los vulneraveis ao ponto se socorrer da marginalidade para manter sua
dependéncia (Silva, 2014).

3.2 A histéria de Lei Antidrogas no Brasil

A evolugao da legislacdo de drogas no Brasil se deu somente a partir de 1911, pois
havia no mundo inteiro uma grande comercializagéo de 6pio e uma grande utilizagéo pela
burguesia local, ressaltando-se uma necessidade de fiscalizagdo (Cunha e Diniz, 2020). No
entanto, apesar da tentativa de repressé@o a comercializa¢ao e a utilizacéo de drogas, esta
s6 foi oficializada no Cédigo Penal Brasileiro no ano de 1940, que tratou de impor normas
repressivas gerais para o cultivo de plantas para extragdo de produtos entorpecentes
(Cotrim, 2020).

Diante de uma crescente do trafico de drogas em todo o mundo, houve a necessidade
de medidas mais especificas para o controle da ordem no pais, adotando, através da
Lei 5.796, a orientagdo internacional, a qual passou a diferenciar usuarios e traficantes,
aumentando também a pena privativa de liberdade para até 6 anos (Coelho e Souza,
2017). Nesse contexto, houve o inicio do processo de reconhecimento do discurso saude-
justica, com a diferenciagéo entre consumidos (dependente quimico) e traficante, sendo
estabelecida a Lei 6.368/1976, a qual separou as figuras penais e institui a necessidade de
um laudo toxicolégico para comprovar o uso e assim aplicar a pena (Lima, 2016).

Somente no ano de 2002 foi instituida a Politica Nacional Antidrogas, documento
que fazia a sintese das legislag¢des vigentes sobre a politica de drogas, tendo o objetivo de
estabelecer diretrizes e acdes para prevencédo do uso indevido, atencéo e reinsercéo social
de usuarios de drogas, além de reprimir o trafico ilicito de entorpecentes. Essa politica
visava promover a coordenacao e integracao das agdes relacionadas ao enfrentamento
do problema das drogas no Brasil, abordando tanto a questao da saude publica quanto da
seguranca (Brasil, 2003).

Diante disso, nesse mesmo periodo, o governo sancionou a Lei 10.409/2002, que
modificou a Lei n° 6.368/1976, mas manteve partes significativas no tocante a redugéo de
oferta. Entretanto, apesar da abordagem mais detalhada, esta néo estabeleceu critérios
capazes de distinguir usuério de traficante, delegando tal fungdo ao aplicador do Direito,
0 que gerava distorcoes e injusticas (Cunha e Diniz, 2020). Dessa forma, em 2006, foi
estabelecida a nova Lei de Drogas, Lei n° 11.343/2006, que tratou o usuario de drogas
como um individuo que precisa ser recuperado e ndo um completo criminoso, além de visar
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o combate ao financiador do trafico (Reategui, 2022).

No atual contexto brasileiro, a Lei Antidrogas (Lei n° 11.343/2006) instituiu no
chamado SISNAD (Sistema Nacional de Politicas Publicas sobre Drogas), tendo este a
finalidade de integrar, coordenar, organizar e articular as atividades a atencao e a reinsercéo
sociais dos dependentes quimicos, atuando de maneira articulada com o Sistema Unico de
Salde (SUS) e com o Sistema Unico de Assisténcia Social (SUAS) (Coelho e Souza, 2017).

O documento enfatiza a importancia de respeitar os direitos humanos, a diversidade
e a responsabilidade partilhada entre o Estado e a sociedade, integrando estratégias
nacionais e internacionais de prevencao as drogas e colaborando com 6rgéos publicos e
legislativos para cooperar mutuamente nas atividades do SISNAD (Silva, 2014). Entre seus
principais objetivos estdo promover a construcdo e a socializagdo do conhecimento sobre
drogas no pais, contribuir para a incluséo social do cidadao, promover a integracao entre as
politicas de drogas e assegurar a coordenacgao, a articulagéo e a integracéo das finalidades
do SISNAD (Brasil, 2003).

Outrossim, a Lei Antidrogas tem como foco a prevencdo do uso indevido de
drogas, pois se fosse devidamente prevenido, outras atividades como a ressocializacéo
do dependente e o trafico ilegal automatico ndo seriam necessarias. A lei define atividades
de prevencao como aquelas que visam reduzir a vulnerabilidade e os fatores de risco e
promover e fortalecer os fatores de protecdo (Botelho, 2013). Estas atividades devem
incluir o reconhecimento do consumo indevido de drogas como um obstaculo na qualidade
de vida de um individuo e na sua relacdo com a comunidade, o refor¢co da autonomia e
da responsabilidade individual, a implementagéo de estratégias de prevencao diferentes e
adequadas, o reconhecimento do “ndo uso” e do “retardo no consumo” como indesejaveis
resultados de atividades preventivas, tratamento diferenciado as populagdes mais
vulneraveis e investimento em alternativas esportivas, culturais, artisticas e profissionais
como formas de inclus&o social e melhoria da qualidade de vida (Cotrim, 2020).

3.3 O Cddigo Penal e a aplicabilidade da pena

O direito penal brasileiro realiza respostas juridicas distintas aqueles que realizam
condutas consideradas ilicitas, sendo dividida em pelo menos 4 opgbes a serem
consideradas. A primeira faz aplica¢do penal aquilo que é imputavel, a segunda considerada
a semi-imputabilidade com aplicacdo da pena reduzida ou de medida de seguranca. Ja na
terceira, tem-se a inimputabilidade psiquica como efetivacao da medida de segurancga e na
quarta, temos medidas socioeducativas ao inimputavel etario (Malcher, 2014).

Aclassificacao do autor da conduta consideradailicita como imputavel ou inimputavel,
e a consequente definicdo da resposta juridica cabivel (pena ou medida de seguranca),
derivam de uma opc¢ao politica (politico-criminal), posteriormente legitimada pela ciéncia
juridico-penal (dogmatica penal). Isso fragmenta o sistema de responsabilidade criminal
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em dois distintos discursos de fundamentacéo: sistema de culpabilidade (imputabilidade/
pena) e sistema de periculosidade (inimputabilidade/medida de seguranga)(Castro, 2008).

O estereotipo tedrico que vai de encontro com a capacidade de aplicar a culpabilidade
€ a condi¢ao ou potencial de perigo, chamado de periculosidade. Dessa forma, o individuo
que se apresenta como perigoso seria aquele que, ao contrario do culpavel, ndo possui
condicbes minimas de discernir a situacdo em que esta envolvido, sendo impossivel
avaliar a ilicitude do seu ato e, consequentemente, agir conforme as expectativas do direito
(Disposti, 2011).

Diante desse fato, aplicar a pena com carater retributivo passa a ser injusto e
inadequado, pois ha um déficit de condi¢bes cognitivas que direcionem a sua vontade e a
sua acao. Neste cenario de auséncia de responsabilidade penal, a pena € substituida pela
medida (de seguranca) e a finalidade retributiva da sangéo é substituida pela orienta¢édo de
tratamento do paciente (Lima, 2016).

Nesse sentido, o método de avaliacdo da periculosidade do autor do ato descrito
na lei penal é o incidente de insanidade mental, um procedimento regulamentado pelo
Codigo de Processo Penal. Esse incidente pode ser solicitado em qualquer etapa do
processo criminal e sua instauracgdo leva a suspenséo do processo (conforme o artigo 149,
paragrafos 1 e 2, do Cédigo de Processo Penal) (Cunha e Diniz, 2020).

De acordo com o artigo 149 do mencionado estatuto processual, se houver incerteza
sobre a sanidade mental do acusado, o juiz determinara de oficio ou mediante solicitacéo
das partes a realizacdo de um exame médico-legal (pericia psiquiatrica). portanto, &
responsabilidade do médico legista (psiquiatra forense) avaliar o grau de periculosidade do
autor do ato (Silva et al, 2018).

Periculosidade, nos termos dos Cédigos Penal e de Processo Penal, refere-se a
um estado de antissocialidade que possibilita fazer uma avaliagdo de probabilidade de
reincidéncia com base nos déficits psicolégicos do examinado. O reconhecimento do estado
de periculosidade (base para a aplicagdo da medida de seguranga) acarreta consequéncias
significativas (Lima, 2021). Como a periculosidade é considerada um estado ou atributo
inerente ao sujeito, a resposta estatal ndo pode ser determinada antecipadamente.
Enquanto a pena é estabelecida por meio de um processo judicial abrangente (conforme
o artigo 59 do Codigo Penal) e sua execucao € limitada no tempo (conforme o artigo 75,
Cadigo Penal), a natureza curativa do tratamento durante o cumprimento da medida impede
a fixagcdo de prazos definidos (Malcher, 2014).

3.4 Inimputabilidade do dependente quimico

Com isso, tornou-se necessario analisar se o dependente quimico possuia
discernimento sobre os seus atos ilicitos e como ele deveria responder as suas a¢des: como
um agente imputavel, semi-imputavel ou inimputavel. Como ja foi relatado anteriormente,
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dois componentes constituem a imputabilidade: volitivo, que é a capacidade de controlar
sua propria vontade, e intelectivo, que é a capacidade de entender o que é ilicito. Desse
modo, ndo ha culpabilidade se ndo houver entendimento ou autodeterminagéo; portanto, o
agente ndo pode ser considerado problematico, mas sim inimputével (Lima, 2021).

Segundo a legislacdo penal brasileira, doengca mental, desenvolvimento mental
incompleto, desenvolvimento mental retardado e embriaguez total causados por um caso
fortuito ou forga maior séo quatro razdes de exclusdo da culpabilidade de um individuo.
A embriaguez € um estado em que uma pessoa pode perder a capacidade de entender
e agir devido ao consumo de alcool ou outra substancia psicotropica, o que pode causar
uma intoxicagéo aguda e transitoria, comprometendo suas funcdes fisiologicas, fisicas e
intelectuais. Como resultado, a embriaguez por qualquer tipo de droga é abordada pelo
cédigo penal em vigor, sejam licitas ou ilicitas (Cotrim, 2020)

Abordando mais especificamente da embriaguez total, somente a dependéncia
quimica completa e involuntaria permite que os infratores sejam absolvidos de suas infracbes
penais cometidas pelo uso irresponsavel do alcool, desde que o individuo demonstre que,
no tempo de conduta, ndo possua capacidade de discernimento sobre os seus atos. Esta
pode acontecer por meio de duas formas: embriaguez por for¢ca maior, que ocorre quando
o individuo é forcado a usar a substéancia por coagéao fisica ou moral irresistivel, deixando-o
alvejado de suas agbes, ou embriaguez de caso fortuito, que ocorre quando o individuo
se embriaga sem querer, visto que ele ndo sabia que existia essa possibilidade de se
embriagar (Cunha, 2020).

Caso haja um comprometimento apenas parcial da voligdo ou do intelecto, o ator da
acao podera ter uma reducgédo da pena. Em contrapartida, no caso de embriaguez voluntaria
preponderada, que ocorre quando alguém decide ingerir puramente alcool ou outras drogas
com o objetivo de cometer um crime, o individuo ndo s6 é considerado imputavel, como
essa conduta pode gerar um agravante porque é uma situacdo de maior gravidade (Lima,
2021).

Portanto, feita essa explanagao, o codigo penal brasileiro afirma que o agente que
estava completamente inapto de compreender o teor ilicito do ato ou de determinar-se de
acordo com esse entendimento, devido a dependéncia de drogas por causa de fortuito ou
de forgca maior no momento da agéo ou omissédo de uma infragdo penal, é isento de pena
(Castro, 2008).

Para que o individuo seja considerado inimputavel devido a dependéncia quimica,
deve ser realizada uma pericia, a qual é a Unica maneira de provar essa dependéncia; s6
assim o individuo podera ser absolvido e o juiz 0 encaminhara para o tratamento médico
adequado. A avaliacao forense refere-se ao uso de técnicas de investigacéo psicoldgica e
neuropsicologica para apoiar a agao judicial (Silva et al., 2018).

Na éarea judicial, a pericia € usada como prova e permite a incorporacao de dados

técnicos aos processos, mesmo quando esses dados estrapolam o saber técnico juridico.
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Os magistrados, cada dia mais, exploram o apoio dos peritos, pois estes buscam uma
justica plena justificando cientificamente suas decis6es (Freitas, 2016).

Examinando a relagéo entre dependéncia quimica e demandas forenses, é evidente
que apenas uma parte dos usuarios de drogas podem ser considerados dependentes
quimicos. Essas referéncias nos levam a examinar os elementos ambientais, sociais,
culturais e biolégicos que envolvem os sujeitos (Meireles, 2023).

Para que um individuo seja classificado como um dependente quimico, alguns
fatores devem ser considerados, como o dano clinico causado pelo uso de drogas nos
ultimos 12 meses, de dois ou mais itens, como: tolerancia a droga, exclusdo ou auséncia
de atividades sociais, uso persistente que dificulta o trabalho ou as atividades em casa ou
na escola, sindrome de abstinéncia, desejo incontrolavel de usar a substancia, falta de
controle, ndo conseguir parar depois de ter comecado, necessidades de doses maiores
para atingir o efeito obtido com doses anteriores (Camargo e Potter, 2019).

Desse modo, podemos dizer que a pericia psicoldgica no processo judicial € como
um exame cientifico realizada por um especialista usando uma metodologia especifica
da psicologia para realizar conclusdes sobre os fatos e as pessoas. Esses especialistas
também buscam identificar as causas e as mudancas psiquicas das pessoas envolvidas no
processo judicial. um exame bastante complexo que usa a subjetividade. E um olhar clinico
do paciente que busca constantemente esclarecer aspectos técnicos especificos (Pereira,
2014).

3.5 Medidas de seguranca

Com o objetivo de mitigar esse grave problema da dependéncia quimica e pratica de
delitos relacionados a ela, criou-se o Programa da Justica Terapéutica, que € um programa
judicial que oferece atendimento completo a um individuo, adolescente ou maior, que
esta envolvido com drogas legais ou ilegais, incluindo alcoolismo e violéncia. O foco do
programa é recuperar o infrator e reparar os danos causados & vitima. E uma ferramenta
utilizada pelos tribunais para evitar a aplicacdo de penas privativas de liberdade ou multas,
que podem se mostrar ineficazes, deslocando o foco da puni¢éo direta para a recuperagéo
biopsicossocial do agente (Silva, 2014).

Em resposta a crescente criminalidade relacionada as drogas, o Programa da Justica
Terapéutica foi criado em Miami, nos anos 90. Assim, foi langcado um programa inicial para
tratar infratores quimicos dependentes sob supervisdo. Desde que foi lan¢ado, o programa
foi bem-sucedido e ajudou a reduzir os gastos publicos e a recuperar os dependentes
quimicos (Lima, 2016).

Em 1999, o Ministério Publico do Rio Grande do Sul implementou pela primeira vez a
Justica Terapéutica no Brasil. Eles fundaram a Associacao Nacional da Justica Terapéutica

para quebrar a ligagdo entre uso de drogas e crime. Ainda assim, ndo se limitam aos crimes
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em que o individuo foi capturado usando, transportando ou traficando drogas; afeta todos
os outros tipos de crimes listados no regulamento, desde que cometido apds o consumo de
drogas (Fonseca, 2016).

No Brasil, o sistema duplo binario foi usado para aplicar penas e medidas de
seguranga aos inimputaveis e semi-imputaveis. Ou seja, no caso de esses individuos
tivessem cometido um crime, eles teriam que cumprir tanto a pena quanto as medidas de
seguranca. Apos a Reforma Penal de 1984, o Brasil desenvolveu o sistema vicariante, que
permite que apenas uma seja aplicada, em vez das duas, como era feito anteriormente.
Isso significa que para os imputaveis, a puni¢cdo sera cumprir a pena correspondente ao
crime cometido, enquanto os inimputaveis passardo apenas pela medida de seguranca
(Cunha, 2020).

No Brasil, a medida de seguranga tem duas modalidades: internagéo em hospitais
de custédia e tratamento psiquiatrico, também conhecida como medida detentiva.
Os artigos 97 e 98 do Cédigo Penal garantem que essas medidas sdo aplicaveis tanto
aos inimputaveis quanto aos semi-imputaveis. A submissdo dos agentes ao tratamento
ambulatorial é o segundo tipo de tratamento. Nesse tipo de tratamento, os agentes
recebem assisténcia médica adequada sem necessidade de internacgdo. A internagéo é
a regra, mas o tratamento ambulatorial € uma opcédo. Assim, se as condi¢cdes permitirem
essa possibilidade, é possivel que a prisdo seja recuperada pelo tratamento ambulatorial
(Silva et al., 2018).

Em se tratando da duracdo da medida de seguranca, pode-se dizer que é a questao
mais complicada do assunto em questdo. Isso ocorre porque, embora o tempo minimo
seja de um a trés anos, a medida de seguranca ndo apresenta um periodo de internagéo
definido, pois s6 tera fim quando a periculosidade do agente terminar. Em outras palavras,
a legislagéo nao especifica um prazo maximo para a resposta penal (Cotrim, 2020).

Com isso, abre-se uma margem para que a duragdo desta medida de seguranca seja
perpétua, o que viola claramente uma das clausulas pétreas da Constituicdo Federal de
1988, que proibe a pena de priséo perpétua no Brasil. Apesar de uma medida de seguranca
nao ser considerada uma pena em si, ela tem um carater de pena, o que significa que sua
duracéo ndo pode ultrapassar os quarenta anos, o limite maximo da pena no Brasil (Nimtz
et al, 2016).

O tratamento baseado na Justica Terapéutica possui trés fases: a primeira etapa
do tratamento € uma etapa pré-judicial. Nessa etapa, sera investigado se o crime foi
relacionado ao consumo de substancias psicoativas. Normalmente, isso leva a proposi¢ao
de uma acao penal (Fonseca, 2016).

A segunda etapa, chamada de fase judicial, determinar4d se o programa sera
executado ou ndo. Este € o momento em que a Justica Terapéutica sera apresentada ao
agente de acordo com os requisitos e formalidades das hipoteses legais em questdo. E

importante salientar que o Juizo competente tera sempre a deciséo final (Fonseca, 2016).
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Por fim, a terceira etapa, chamada de fase terapéutica. O tratamento é feito nesta
etapa, sempre individualizado e com aten¢do as necessidades exclusivas de cada pessoa
(Fonseca, 2016).

Caso o tratamento seja aceito, o infrator serd encaminhado a instituicdo responsavel
para receber o tratamento, que incluird a presenca de especialistas como médicos,
psicologos e peritos, entre outros. E importante salientar que havera supervisdo do juiz
competente durante todo o periodo do tratamento ().

No entanto, ha uma certa resisténcia dos tribunais a aceitar a tese de que a
inimputabilidade impediria as notificagbes de dependentes quimicos acusados de trafico
de entorpecentes. Isso ocorre apesar da abundancia de evidéncias cientificas atuais que
mostram que a dependéncia quimica é um transtorno psicologico grave que incapacita as
pessoas em todas as areas de sua capacidade de raciocinio e retirando a sua capacidade
volitiva (Camargo, 2019).

Essa resisténcia em aplicar medidas de seguranca aos dependentes quimicos
infratores agrava substancialmente a crise do sistema carcerario atual. Atualmente, é
conhecido que a grande maioria dos presos € composta por individuos condenados por
crimes contra o patriménio ou por pequenos traficantes. Todavia, uma parte significativa
desses traficantes sdo dependentes quimicos que traficam apenas para satisfazer suas
necessidades (Pereira, 2014).

Assim, é de extrema importancia avaliar se alguém trafica para obter lucro ou apenas
para manter seu vicio. O primeiro é um vendedor de drogas, o segundo € uma vitima de sua
dependéncia de drogas. Este ultimo deve receber medidas de seguranga ao invés de pena
em cadeia. Isto possibilitaria uma maior chance de reinsercéo deste na sociedade, através
do controle do vicio, e desafogaria as penitenciarias do Brasil, que vivem uma séria crise
de superlotacéo (Corbett, 2022).

41 CONCLUSAO

Diante da analise abrangente da literatura e dos estudos revisados neste trabalho
cientifico, é possivel concluir que a relagéo entre dependéncia quimica e imputabilidade &
complexa e multifacetada. A dependéncia quimica pode afetar a capacidade cognitiva e o
controle comportamental das pessoas, levando a um comprometimento da imputabilidade
em alguns casos. No entanto, € importante reconhecer que a imputabilidade n&o deve ser
avaliada de forma simplista, mas sim levando em consideragéo diversos fatores, incluindo
o grau de dependéncia, o impacto da substancia na funcao cerebral e a capacidade do
individuo de compreender e controlar seus atos. Além disso, € necessario considerar
abordagens multidisciplinares e individualizadas para avaliar a responsabilidade penal de
pessoas com dependéncia quimica, garantindo ao mesmo tempo a protegéo da sociedade
e 0 acesso a tratamentos adequados para o transtorno. Portanto, a conclusédo deste estudo
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destaca a necessidade de uma abordagem holistica e sensivel as nuances da relagéo entre
dependéncia quimica e imputabilidade no contexto legal e clinico.
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RESUMO: A postura de selamento labial,
que ocorre quando os labios da crianga se
mantém suavemente fechados sem esforco,
€ fundamental para o desenvolvimento
saudavel desde os primeiros dias de vida.
Essa postura contribui para a formacgéo
correta das arcadas dentérias, favorecendo
o alinhamento adequado dos dentes e
maxilares. Além disso, promove uma
respiracdo nasal eficiente, que é essencial
para a oxigenagdo adequada do corpo e
o desenvolvimento das vias respiratoérias.
O selamento labial também ajuda na
degluticdo, prevenindo o vazamento
de alimentos ou liquidos pela boca e
garantindo que a crianca se alimente de
forma segura. A manutencao dessa postura
desde os primeiros momentos de vida é
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um fator crucial para o desenvolvimento oral, funcional e até mesmo postural ao longo da
infancia. O objetivo desta pesquisa foi analisar e comparar a incidéncia de recém-natos com
auséncia de selamento labial na maternidade do Hospital Regional de Gurupi, antes e apos
a pandemia do COVID-19. Este estudo foi desenvolvido como uma pesquisa documental
e retrospectiva, com abordagem quantitativa, incluiu a anélise de dados obtidos por meio
do controle e acompanhamento realizado pelo Programa de Prevencédo e Promocdo em
saude bucal “Boquinha do Bebé”, que analisou a incidéncia de recém-nascidos (RN) com a
postura da auséncia de selamento labial, em dois grupos: Grupo 1, no periodo antes (2017 a
2018), e Grupo 2, ap6s a pandemia de COVID-19 (2022 a 2023), na maternidade do Hospital
Regional de Gurupi, regiao sul do estado do Tocantins. A amostra total foi de 2.118 puérperas,
visitadas na maternidade com até dois dias ap6s o parto, e foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa o parecer CAAE: 19988619.2.0000.5518. O grupo 1 apresentou 18 criancgas
e o grupo 2 foram 27 criancas diagnosticadas com a falta de selamento labial desde o
nascimento. A maioria dos recém-nascidos da amostra total foram do sexo feminino (53%),
77% com parto cesario, desses nascimentos 80% com idade gestacional a termo. Durante
os anos anteriores a pandemia do COVID-19, foi observada auséncia de selamento labial em
2,2 % da amostra, apenas 18 criancas da amostra total de 807 RN. Nos meses posteriores a
pandemia do COVID-19 houve 2,0% de casos (27 criangas em 1113 RN). O Teste exato de
qui-quadrado mostrou que nao foi significativa a diferenca dos periodos avaliados (p=0,68).
Essa abordagem permitiu identificar tendéncias nos dados e possiveis mudangas nas
condicdes dos recém-nascidos com base no periodo avaliado, contribuindo assim para a
compreensao do efeito da pandemia sobre a prevaléncia de alteracdo no selamento labial
das criancas, e possiveis disfuncdes respiratdrias. Desta forma, o periodo de pandemia nao
afetou a postura de selamento labial nos Recém natos do Hospital de Referéncia da Regiéo
Sul do Tocantins.

PALAVRAS-CHAVE: Respiracdao bucal. COVID-19. Recém-Nascido. Odontopediatria.
Pediatria.

INCIDENCE OF NEWBORN INFANTS WITH A POSTURE IN THE ABSENCE OF
LIP SEAL, BEFORE AND AFTER THE COVID-19 PANDEMIC

ABSTRACT: The lip seal posture, which occurs when the child’s lips remain gently closed
without effort, is essential for healthy development from the first days of life. This posture
contributes to the correct formation of the dental arches, favoring the proper alignment of
the teeth and jaws. In addition, it promotes efficient nasal breathing, which is essential for
adequate oxygenation of the body and the development of the airways. Lip seal also helps
with swallowing, preventing food or liquids from leaking from the mouth and ensuring that
the child eats safely. Maintaining this posture from the first moments of life is a crucial factor
for oral, functional and even postural development throughout childhood. The objective of
this research was to analyze and compare the incidence of newborns with no lip seal in the
maternity ward of the Gurupi Regional Hospital, before and after the COVID-19 pandemic.
This study was developed as a documentary and retrospective research, with a quantitative
approach, including the analysis of data obtained through the control and monitoring carried

out by the Oral Health Prevention and Promotion Program “Boquinha do Bebé&”, which
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analyzed the incidence of newborns (NB) with the posture of the absence of lip seal, in two
groups: Group 1, in the period before (2017 to 2018), and Group 2, after the COVID-19
pandemic (2022 to 2023), in the maternity of the Gurupi Regional Hospital, southern region
of the state of Tocantins. The total sample was of 2,118 postpartum women, visited in the
maternity ward up to two days after delivery, and the Research Ethics Committee approved
the opinion CAAE: 19988619.2.0000.5518. Group 1 had 18 children and group 2 were 27
children diagnosed with the lack of lip seal since birth. Most newborns in the total sample
were female (53%), 77% with cesarean section, and of these births, 80% were at full-term
gestational age. During the years prior to the COVID-19 pandemic, absence of lip seal was
observed in 2.2% of the sample, only 18 children out of the total sample of 807 newborns. In
the months following the COVID-19 pandemic, there were 2.0% of cases (27 children out of
1,113 newborns). The exact chi-square test showed that the difference between the periods
evaluated was not significant (p = 0.68). This approach allowed identifying trends in the data
and possible changes in the conditions of newborns based on the period evaluated, thus
contributing to the understanding of the effect of the pandemic on the prevalence of changes
in the lip seal of children and possible respiratory dysfunctions. Thus, the pandemic period did
not affect the lip seal posture in newborns at the Reference Hospital of the Southern Region
of Tocantins.

KEYWORDS: Mouth breathing. COVID-19. Newborn. Pediatric dentistry. Pediatrics.

11 INTRODUGAO

A respiracdo € um processo fisiologico utilizado para a obtencédo de energia e
oxigenacao das células do corpo, sendo importante para a manutencéo da vida orgéanica.
Sabe-se que, devido a fatores genéticos, alergias, congestdo nasal, freio lingual curto,
habitos bucais deletérios (succdo do polegar, mamadeira, chupeta, postura habitual de
manter a boca aberta, habitos de respiracédo pela boca) durante a infancia, recém-natos
(RN) e criancas podem desenvolver a respiragao do tipo bucal, ao invés da ideal respiracao
do tipo nasal (SOUSA et al., 2020).

Arespiracdo nasal desempenha um papel fundamental na qualidade do ar inspirado,
na protecdo das vias aéreas e no posicionamento adequado dos 6rgéos fonoarticulatorios,
assegurando um bom desempenho das fungdes estomatognaticas (LESSA et al.,2005).
No entanto, a respiragé@o bucal, considerada uma condigéo patoldgica, pode surgir devido
a obstrugdes nas vias aéreas superiores, flacidez muscular facial ou habitos adquiridos.
Quando essa forma de respiracdo persiste por pelo menos seis meses, o individuo &
classificado como respirador bucal, uma condi¢cdo que pode ter consequéncias negativas
no desenvolvimento infantil.

Entre os impactos da respira¢do bucal, destacam-se as alteracdes no crescimento
craniofacial, na postura corporal, na fala, na nutricao, na qualidade do sono e no desempenho
escolar, afetando a eficiéncia das fungdes estomatognaticas e resultando em complicagbes
como a flacidez dos musculos elevadores da mandibula e a atresia maxilar (HITOS et al.,
2013).
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Ma oclusé@o é uma condi¢do que pode ser desenvolvida assim como a respiracao
bucal, sendo acelerada por processos exdgenos e culturais. Tal formag¢édo possui varias
classes, as quais foram delimitadas por Edward H. Angle nos anos de 1890. Na Classe |,
h& uma correlagdo normal dos molares, porém a linha de oclusé@o esta incorreta devido a
dentes mal posicionados ou outras causas. Na Classe Il, o molar inferior esta posicionado
distalmente em relacdo ao molar superior, sem especificacdo da linha de oclusédo. Ja na
Classe lll, o molar inferior esta posicionado medialmente em relacdo ao molar superior,
também sem especificacdo da linha de oclusdo. Ademais, existem outras condicbes
parecidas com a méa oclusé@o, como a mordida Aberta, que ocorre quando os dentes frontais
superiores e inferiores ndo se tocam ao morder; a Mordida Cruzada, quando alguns dentes
superiores ficam por dentro dos dentes inferiores ao morder; 0o Apinhamento, o qual acontece
devido ao espaco insuficiente para os dentes na mandibula, causando desalinhamento; e a
Sobremordida, caracterizada pelo excesso de sobreposi¢ao vertical dos dentes superiores
sobre os inferiores (PROFFIT et al., 2007).

Aauséncia de selamento labial, ama ocluséo e arespiragédo bucal estéo relacionadas,
ndo somente devido ao método de desenvolvimento dessas formagdes anatdmicas, ndo
obstante a respiracdo bucal altera o padréo de crescimento dos ossos da face e interfere
no posicionamento dos dentes, em virtude uma vez do favorecimento de entrada de ar
pela boca, levando a alteracdes no desenvolvimento cranio facial e, ocorrendo também,
sequelas sistémicas, desde alteracdes ortopédicas, padréo postural, de sono e cognitivo.
Em conjunto, esses fatores podem impactar negativamente a saude infantil, destacando a
importancia de um acompanhamento multidisciplinar adequado para prevenir precocemente
e tratar possiveis complicagoes.

Apesar da transmissdo vertical direta por COVID-19 (de mée para filho durante
a gestacao) seja rara, é possivel que recém-nascidos sejam infectados com COVID-19,
especialmente durante o parto ou apés o nascimento. Os recém-nascidos infectados podem
desenvolver sintomas respiratérios, como dificuldades respiratorias: incluindo respiragéo
rapida (taquipneia), dificuldade para respirar (dispneia), ou cianose (coloracéo azulada da
pele devido a falta de oxigénio); Sindrome do desconforto respiratorio neonatal (SDRN):
Esta condigcao pode ser agravada em bebés infectados pelo virus, ja que o COVID-19 pode
causar inflamagéo nos pulmdes, dificultando a troca de oxigénio; Lesdes pulmonares: O
virus pode danificar os pulmdes, comprometendo a ventilacdo e a oxigenac¢do adequadas
nos recém-nascidos, resultando em insuficiéncia respiratoria (PEREIRA et a., 2023).

Desta forma, este estudo questiona se a pandemia de COVID-19 poderia, de alguma
forma, ter afetado diretamente na respiracdo de recém-nascidos. Embora a infeccéo
por COVID-19, em si, tenha se mostrado menos comum e menos grave em bebés em
comparacao com adultos, saber se houve alguma diferenca na incidéncia da postura do
selamento labial de recém-nascidos, promovendo uma possivel respiracdo mista infantil. O
objetivo desta pesquisa foi analisar e comparar a incidéncia de recém-natos com auséncia
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de selamento labial na maternidade do Hospital Regional de Gurupi, antes e apos a
pandemia do COVID-19.

21 MATERIAL E METODOS

Este estudo foi desenvolvido como uma pesquisa documental e retrospectiva, com
abordagem quantitativa, e teve como objetivo analisar a incidéncia de recém-nascidos (RN)
com a postura da auséncia de selamento labial antes e ap6s a pandemia de COVID-19, na
maternidade do Hospital Regional de Gurupi, regido sul do estado do Tocantins.

O estudo incluiu a anélise de dados obtidos por meio do controle e acompanhamento
realizado pelo Programa de Prevengé@o e Promocao em saude bucal “Boquinha do Bebé”,
em unidades basicas de saude do municipio e na maternidade do Hospital Regional de
referéncia da regido sul do Estado do Tocantins, que abrange 18 municipios. Este projeto
de extenséo da universidade de Gurupi UnirG, iniciou um estudo em 2017, para verificar a
incidéncia da postura com falta de selamento labial em RN. Em 2019 houve a paralizagdo
do estudo devido a pandemia. O estudo deu continuidade em 2022, que foi autorizada a
continuidade. Desta forma, foi possivel analisar dados antes e apds a pandemia de Covid
19.

A pesquisa foi dividida em dois grupos.

+  Grupo 1: de Junho de 2017 a Maio de 2018 (amostra de 807 RN);
» Grupo 2: de Abril de 2022 a Margo de 2023 (amostra de 1113 RN).

A amostra total foi de 2.118 puérperas, visitadas na maternidade com até dois
dias ap6s o parto, para verificar a postura de selamento labial dos recém-nascidos, na
enfermaria do HRG.

Durante as visitas na maternidade, apenas os recém-nascidos com falta de selamento
labial receberam exame clinico, e estas maes foram entrevistadas. Os casos de respiracao
mista foram registrados em fichas, as quais foram desenvolvidas especificamente para
tal avaliacdo. Dessa forma, os dados coletados incluiram informagdes sobre os héabitos
respiratérios, caracteristica da auséncia do selamento labial e outros fatores relacionados
ao desenvolvimento estomatognatico.

Na andlise feita, foram avaliados os prontuarios completos, dos quais os familiares
permitiram a avaliagcdo. Além disso, excluiram-se casos de criangas com condi¢des médicas
graves, prontuarios incompletos ou inexistentes.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade de
Gurupi (UnirG), sob o parecer niumero 3.6578.743 e CAAE: 19988619.2.0000.5518. Foram
respeitados todos os principios da Resolug@o n° 466/12 do Conselho Nacional de Saude,
garantindo o sigilo e a confidencialidade dos dados. Os riscos foram classificados como
minimos, uma vez que os dados foram coletados exclusivamente por meio de prontuarios
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arquivados do programa

Os dados coletados foram processados e organizados em planilhas do Microsoft
Excel para a construgéo de tabelas e analise. Em primeiro lugar, foi realizada uma analise
descritiva, 0 que permitiu a visualizagéo da distribuicdo e frequéncia de casos de auséncia
de selamento labial em recém-nascidos nos periodos estudados. Posteriormente, a
comparacao entre os periodos antes e apds a pandemia foi conduzida com o objetivo
de identificar diferengas na prevaléncia de auséncia de selamento labial. O nivel de
significancia do estudo foi definido com o Teste Qui-quadrado para o periodo antes e ap6s
a pandemia, com valor de p < 0,05. Além disso, o perfil das criangas foi apresentado em
tabela que destacaram a caracteristica desta amostra, conforme o periodo analisado.

31 RESULTADOS

Grupo 1 Grupo 2 TOTAL

(2017-2018) (2022 — 2023)
Sexo N % N % N %
Fem 371 46 739 56 1110 53
Mas 436 54 572 44 1008 47
Selamento Labial
Sim 789 97,8 1284 97,6 2073 97,9
Néo 18 2,2 27 2,0 45 2,1
Gestacao e Covid 19
Sim - - 47 4,2 47 4,2
Néo - - 1066 1066 95,8
Tipo de parto
Natural 7 39 8 29 15 33
Cesareo 11 61 19 71 30 77
Nascimento
Atermo 18 100 18 77 36 80
Pré-maturo 0 0 9 33 9 20

Tabela 1 — Apresentagdo em numero e percentual do perfil dos grupos de RN em relagéo ao sexo,
selamento labial, mulheres acometidas pelo virus SARS-CoV-2 durante a gestacao, periodo e tipo de
parto (HRG).

Dos recém-nascidos provenientes na Maternidade do Hospital Regional de Gurupi,
o grupo 1 apresentou 18 criancgas e o grupo 2 foram 27 criangas diagnosticadas com a falta
de selamento labial desde o nascimento.

De acordo com a tabela 1, a maioria dos recém-nascidos da amostra total foram do
sexo feminino, 77% com parto cesario, desses nascimentos 80% com idade gestacional a
termo.

Durante os anos anteriores a pandemia do COVID-19, foi observada auséncia de
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selamento labial em 2,2 % da amostra, apenas 18 criancas da amostra total de 807 RN.
Nos meses posteriores a pandemia do COVID-19 houve 2,0% de casos (27 criangas em
1113 RN). O Teste exato de qui-quadrado mostrou que néo foi significativa a diferenca dos
periodos avaliados (p=0,68), desta forma, a pandemia ndo afetou a postura de selamento
labial infantil.

O questionario realizado separou alguns tdpicos importantes para a prevaléncia
de criangas com auséncia de selamento labial. Nesse sentido, atitudes das criancas
(Dificuldade de respirar pelo nariz), histérico anterior (Tipo de Parto, Nascimento) e hébitos
das maes (Amamentacéo) foram avaliados e compilados, buscando analisar e entender as
possiveis causas da falta de selamento labial.

Todas as criangas do grupo 1 e 2 eram estimuladas na enfermaria da maternidade
do Hospital Regional de Gurupi a fazer o aleitamento materno, e foi encontrada apenas
uma RN do grupo 2 aleitando com a mamadeira por indicagdo médica.

Em 2022, 27 mées relataram que a amamentacéao dos seus filhos eram somente pelo
peito, enquanto uma mae relatou que a amamentagéo de seus filhos era pela mamadeira.

DIFICULDADE DE RESPIRAR PELO NARIZ

SIM NAO AS VEZES NAO SEI
Ne % Ne % Ne % Ne %
2017 0 0% 15  83,33% 1 5,56% 2 11,11%
2022 0 0% 1 4,76% 18 85,72% 2 952%
TOTAL 0 0% 16 41,02% 19 48,71% 4 10,30%

Tabela 2 — Apresentagdo em nimero e percentual da percepgéo das méaes sobre a dificuldade de
Respiragdo Nasal dos Recém-natos.

Mesmo com os RN apresentando falta de selamento labial, as maes néo conseguiram
perceber se as criangas estavam respirando pelo nariz. Em 2017, a maioria relatou que
seus filhos NAO tinham dificuldade de respirar pelo nariz, apenas uma méae relatou que
seu filho AS VEZES parecia ter dificuldade de respirar pelo nariz. Ja no Grupo 2, dezoito
maées relataram que seus filhos AS VEZES pareciam ter dificuldade de respirar pelo nariz,
enquanto 2 maes relataram que nao sabiam responder.

DECUBITO
Dorsal ou Supina Ventral Lateral
Ne %o Ne %o nNe %o
2017 11 61,11% 1 5,55% 6 33,34%
2022 15 68,18% 1 18,18% 3 13,64%
TOTAL 26 65,00% 5 12,50% 9 22,50%

Tabela 3 — Apresentagcdo em numero e percentual da posicéo no bergco em que o RN estava ao ser
observado.
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Nos Grupos (Tabela 3) a maioria dos RN avaliados com as mées, estavam em
posicéo dorsal ou supinada no berco.

O BEBE FICA O TEMPO TODO COM ESSA POSTURA?

SIM NAO AS VEZES NAO SEI
Ne % Ne % Ne % Ne %
2017 0 0% 6 33,33% 9 50% 3 16,67%
2022 1 3,70% 3 11,11% 22 81,49% 1 3,70%
TOTAL 1 2,22% 9 20% 31 68,89% 4 891%

Tabela 4 — Apresentagdo em nimero e percentual da postura deitado que ele mais permanecia, ao
dormir.

Na entrevista com as maes, foi perguntado se elas perceberam que os bebés
ficavam constantemente naquela postura ao dormir. A maioria das mées respondeu que “As
vezes” seus filhos ficavam naquela postura, e neste momento as mées foram orientadas
para os cuidados da postura ventral e lateral.

41 DISCUSSAO

Arespiracéo nasal assume um papel protetor das cavidades paranasais, auriculares
e das vias aéreas inferiores, ndo podendo ser separada do restante do trato respiratério,
uma vez que sua funcdo primordial € o preparo do ar para que haja melhor aproveitamento
deste nos pulmdes. Além disso, a respiragdo nasal € fundamental para o crescimento e
desenvolvimento adequados do complexo craniofacial e para o funcionamento das fungées
estomatognaticas do individuo. A fungédo respiratéria normalmente se faz por via nasal
desde 0 nascimento, e assim, deve ser pelo resto da vida, mesmo com a maior resisténcia
a passagem de ar inalado pela via aérea nasal (BRANCO et al., 2007). Este estudo se
preocupa com a incidéncia de falta do selamento labial, pois a crianga comecara a respirar
pela boca, adquirindo uma série de sequelas com o passar do tempo e precisara de ser
tratada por uma equipe multidisciplinar com a participacao de profissionais especializados
em diversas areas. Quanto mais cedo houver o diagnéstico, melhor sera para tomar
medidas preventivas e interceptativas.

Como consequéncia da auséncia de passagem de ar atmosférico pela cavidade
nasal a crianga deixa de estimular as termina¢des neurais. O ar atinge os pulmdes mais facil
€ rapido, resultando em alteragdes no ritmo respiratorio que podem gerar atrofia funcional
respiratéria, flacidez, protusdo abdominal, agravo da expansé&o torécica e da ventilagcao
alvéolo pulmonar, levando a queda da poténcia muscular respiratéria (PACHECO et al.,
2012). Aléemde trazer alteragdes oclusais, fonoarticulatérias e das fun¢des estomatognéticas.
A lingua adquire uma posicao incorreta durante a respiragéo bucal, j& que se encontra em
uma posicao desfavoravel, deixa de cumprir sua fungcdo modeladora dos arcos dentérios e
passa a promover ma oclusédo (BARBIERO et al., 2007).

De acordo com Sousa et al., (2020), em um total de 168 recém-nascidos visitas no
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Hospital Materno Infantil de Gurupi em 2017 a 2019, apresentou que 61,6% dessas criangas
nasceram em parto cesareo e 38,3% em parto normal, em sua 63,3% visitadas no periodo
matutino e 30% no periodo vespertino com 81% das criangas estavam dormindo e a posicao
dessas criangas era em decuUbito dorsal (35%), decubito ventral (1,6%) e decubito lateral
(63,3%). As criangas visitadas ap6s a pandemia no mesmo hospital, tiveram resultados
similares em todos os quesitos avaliados.

Em uma pesquisa sobre ainfluéncia do padréo respiratorio na morfologia craniofacial,
realizada por meio de anélise cefalométrica, em respiradores nasais e bucais com idade
variando entre 6 e 10 anos para o diagnéstico do tipo de respiragdo. Mostrou-se que
estatisticamente os dois grupos tiveram diferencas (p>0.05), nos valores da inclinagdo do
plano mandibular apresentou uma maior medida em respiradores bucais, a proporcéo da
altura facial posterior e anterior, e altura facial anterior superior e inferior. Assim, Lessa et
al., em 2005, concluiu seu estudo, afirmando que os respiradores bucais apresentam maior
inclinacdo mandibular, padrdo do crescimento vertical com alteragdes faciais normais,
caracteristicas de maior altura facial anterior inferior e menor altura posterior da face em
respiradores bucais pesquisados.

No presente estudo, quando os bebés foram avaliados no berco, elas e estavam em
sua maioria (68%) na posicao dorsal ou supinada. A melhor posi¢cao para um recém-nascido
dormir em relagé@o a respiracéo € deitada de costas, também conhecida como a posicéo
supina. Essa recomendacéo é fundamental para reduzir o risco de Sindrome da Morte
Subita Infantil (SMSI), que € mais comum quando o bebé dorme de barriga para baixo ou de
lado. Dormir de costas permite que as vias respiratérias do bebé fiquem abertas, facilitando
a respiracdo. Além disso, essa posicdo ajuda a manter a cabeca e o pescoco alinhados, o
que diminui o risco de obstrucao das vias respiratérias durante o sono. A posi¢éo do bebé
no bergco pode ser também uma das causas da respiracao bucal, pois se ele estiver mal
posicionado ndo conseguira respirar pelo nariz (UCHOA et al., 2015).

As consequéncias da sindrome do respirador oral, exerce a area odontologica,
necessitando assim, de uma abordagem multidisciplinar direcionada ao diagnostico
precoce e encaminhamentos para tratamentos rapidos e assertivos, buscando interceptar e
resolver os problemas advindo da sindrome do respirador oral na fase de desenvolvimento
dos maxilares, melhorando o prognoéstico (SILVA et al., 2023).

O estudo iniciou com a preocupagdo da postura em RN, sobre a auséncia de
selamento labial precoce, podendo detectar e intervir na respiracdo mista em bebés.
Com o surgimento da pandemia de Covid 19, surgiu a hipétese do bebé apresentar maior
incidéncia de alteracdo ou disfungéo respiratéria ao nascer. Com 0s numeros de casos
verificados com auséncia de vedamento labial nos RN antes deste periodo, possibilitou
a comparagao para os casos de gestantes que tenham contraido o virus SARS-CoV-2.
FORATORI-JUNIOR et al., 2021 realizaram uma revisdo sistematica, onde mostrou que

mulheres gravidas ou néo, apresentaram sintomas semelhantes com o COVID 19, que néao
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ha evidéncias plausiveis que sugiram a transmissao vertical do virus SARS-CoV2 de mae
para filho, porém, notou-se que os partos cesareos e partos prematuros aumentaram sua

frequéncia no periodo da pandemia.

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

Essa abordagem permitiu identificar tendéncias nos dados e possiveis mudangas
nas condigbes dos recém-nascidos com base no periodo avaliado, contribuindo assim para
a compreensao do efeito da pandemia sobre a prevaléncia de alteragdo no selamento labial
das criangas, e possiveis disfungdes respiratorias.

Os dados demonstraram que ndo houve diferenga significativa na incidéncia de
selamento labial dos recém-natos antes e ap6s a pandemia do Covid 19.
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INTRODUCAO

A estimulacdo cerebral profunda (Deep Brain Stimulation - DBS) € uma técnica
neurocirirgica que envolve a implantag@o de eletrodos em areas especificas do cérebro,
conectados a um dispositivo gerador de pulso implantado no peito ou abdomen. Este
dispositivo envia impulsos elétricos que modulam a atividade neural, aliviando sintomas
de diversas condi¢des neuroldgicas e psiquiatricas. Originalmente desenvolvida como
uma alternativa a leséo cerebral irreversivel, a DBS oferece a vantagem de ser ajustavel
e reversivel, permitindo uma abordagem personalizada e dindmica ao tratamento
(Dougherty, 2018).

Entre as principais indicagbes estdo os disturbios do movimento, como o tremor,
a doencga de Parkinson e as distonias (Dougherty, 2018). Nestes casos, a DBS pode
proporcionar uma melhora significativa na qualidade de vida dos pacientes, reduzindo
sintomas motores como tremores, rigidez e bradicinesia (Okun, 2012; Malek, 2019).

Além dos disturbios do movimento, a DBS tem sido explorada em condi¢des
psiquiatricas e outras desordens neurolégicas, como os transtornos obsessivo-compulsivo
intratavel (TOC) e depressivo maior (TDM), em que demonstrou resultados positivos em
ensaios clinicos randomizados (Malek, 2019).

Diante disso, este capitulo abordara os fundamentos e aplicabilidades clinicas
nas quais o DBS estaria indicado, expondo os riscos e beneficios de cada situagéo e
proporcionando uma compreensao abrangente desta intervencéo terapéutica.

OBJETIVO

A Estimulagéo Cerebral Profunda (Deep Brain Stimulation - DBS) é uma intervencéo
neurolégica de alta complexidade que tem se mostrado eficaz no auxilio e tratamento de
diversas condicdes neuroldgicas. Desse modo, os objetivos deste artigo sé&o revisar os
mecanismos de acdo da DBS, descrever suas principais indicagdes clinicas e resultados
obtidos, detalhar os procedimentos técnicos de implantacao dos dispositivos e avaliar sua
eficacia e seguranca com base em resultados clinicos. Ademais, objetiva-se discutir os
desafios e limitagdes associados ao tratamento, explorar inovag¢des na area, e abordar
as implicagbes éticas e sociais do uso desta tecnologia, visando fornecer uma visédo
abrangente e atualizada que contribua para o avanco do conhecimento e da pratica clinica

na neurociéncia e neurocirurgia.
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METODO

O presente estudo foi desenvolvido através de pesquisas bibliograficas no banco de
dados PubMed, as palavras chaves aplicadas foram: Deep brain, Deep brain stimulation,
DBS. O periodo delimitado para analise dos trabalhos utilizados € de 2012 a 2024.

DBS EM DISTURBIOS DO MOVIMENTO

A estimulacao cerebral profunda (ECP) tem sido usada no tratamento de pacientes
com Doenca de Parkinson (DP) que apresentam tremor, rigidez, acinesia, discinesias
induzidas por levodopa (LIDs) e flutuacdes motoras, direcionando a terapia ao globo
palido interno (GPi) ou ao nucleo subtalamico (STN). A eficacia clinica deste método &
bem documentada por estudos de alta qualidade. Decidir entre o STN e o GPi como alvo
da ECP ¢é uma tarefa complexa, que exige a colaboragédo de uma equipe multidisciplinar
para adaptar o tratamento a cada paciente. Pesquisas recentes sugerem que iniciar a
estimulagdo do STN logo no inicio das flutuagbes motoras pode melhorar a qualidade de
vida em comparagé@o com o melhor tratamento médico disponivel (LOZANO et al., 2017).

COMO FUNCIONA DBS EM DISTURBIOS DO MOVIMENTO

A estimulagao cerebral profunda (ECP) € um tratamento cirdrgico bem estabelecido
para disturbios do movimento refratarios a medicamentos, permitindo que as pessoas
recuperem o controle de sua funcdo motora (AGENESI et al., 2013).

Peripheral
Tugnst

SENSORIMOTOR CIRCUIT
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Representacdo esquematica das conexdes dos ganglios da base-circuito talamo-
cortical Os alvos atualmente definidos para a terapia de estimulagdo cerebral profunda
(ECP) sao identificados na figura por raios. O alvo escolhido depende do disturbio
neurologico a ser tratado. As cores das linhas e as formas dos terminais representam
0 neurotransmissor primario envolvido na via de sinalizacdo. As abreviagcbes sdo as
seguintes para o cortex (M1, cértex motor primario; PM, cortex pré-motor; SMA, area
motora suplementar; S1, cortex somatossensorial primario), os ganglios da base (GPe,
globo pélido pars externa; GPi, globo pélido pars interna; SNc, substéncia negra pars
compacta; SNr, substancia negra pars reticulata; STN, nlcleo subtalamico), o talamo (CM,
nucleo taldmico centromediano; Pf, nucleo parafascicular; R, formacao reticular; Vim,
ventrointermedius; VLo, ventralis lateralis pars oralis; Voa,p, ventro-oral anterior, posterior;
Voi, ventro-oral interno VPLo, ventralis posterolateralis pars oralis), o cerebelo (DN, niucleo
denteado; FN, nucleos fastigiais; IH, hemisfério intermediario do cerebelo; IN, nlcleos
interpostos). LH, hemisfério lateral do cerebelo; V, vermis) e tronco cerebral (PN, nucleo
pontino; PPNc, nucleo pedunculopontino caudal; PPNd, nucleo pedunculopontino dorsal).
(AGENESI et al., 2013)

A localizacéo do eletrodo DBS é um fator-chave nos resultados pés-cirirgicos e
ressalta a importancia de identificar e sondar com precisdo as redes-alvo para resultados
clinicos ideais. Aressonancia magnética e o direcionamento baseado em alvo estereotaxico
sd@o usados para planejamento cirurgico para identificar e posicionar o eletrodo na regiao-
alvo pretendida. No intraoperatério, gravagdes de matriz de microeletrodos podem ser
realizadas para identificar unidades individuais relacionadas ao movimento e mapear
as bordas da regido alvo, e imagens pos-operatorias séo frequentemente usadas para
confirmar a colocagéo dos eletrodos. Modelos computacionais de estimulagdo informados
pela localizagdo do eletrodo sé@o frequentemente usados para relacionar a area de
estimulagdo (por exemplo, volume de ativagcdo do tecido) aos resultados do paciente e
para definir o “ponto ideal” dentro das regides cerebrais alvo. Considerando os efeitos
de rede do DBS, modelos computacionais de ativagdo de fibras usando técnicas, como
filtragem de fibras, identificam possiveis redes estruturais moduladas implicadas em
resultados positivos do DBS (SANDOVAL et al., 2023).

Ha um consenso crescente de que oscilacbes anormais da rede sao a base
da disfuncdo motora em disturbios do movimento e certos sintomas de condicbes
neuropsiquiatricas tratadas por DBS. Isso levou ao interesse em identificar biomarcadores
baseados em rede da resposta clinica de DBS para verificar e orientar a selegcdo de
parametros de estimulacao terapéutica. Os avancos na tecnologia de DBS que permitem
que pacientes implantados sejam submetidos a ressonéncia magnética de 1,5T ou 3T
do cérebro inteiro durante a estimulagdo tornaram a fMRI uma técnica atraente para
sondar os efeitos de DBS do cérebro inteiro no ambiente intraoperatério e pds-operatério
(SANDOVAL et al., 2023).
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O tempo de geracdo de imagens e o paradigma fMRI sdo as principais fontes
de variabilidade dentro do campo. Os resultados sdo sensiveis aos efeitos agudos da
estimulagao, incluindo fenbmenos de microlesbes se realizados durante a cirurgia ou
nas semanas seguintes, ou aos efeitos cronicos da estimulacédo se realizados apés a
otimizacao dos parametros do DBS. Os paradigmas do fMRI normalmente envolvem (1)
estimulagdo continua em ciclos por intervalos predeterminados durante o repouso ou
(2) comparagdes entre repouso e desempenho da tarefa durante os estados ligado e
desligado do DBS (SANDOVAL et al., 2023).

DISTURBIOS DO MOVIMENTO -HIPERCINETICO

DBS para Coreia

O que é?

A Estimulacéo Cerebral Profunda (DBS) € uma técnica neurocirurgica utilizada
para o tratamento de sintomas de coreia, caracterizados por movimentos involuntarios,
irregulares e rapidos, comuns em doengas como a Doenca de Huntington e a Coreia de
Sydenham. O procedimento envolve varias etapas, que descrevo a seguir.

Inicialmente, é realizada uma avaliacao criteriosa para a selecéo dos pacientes que
podem se beneficiar da DBS. Pacientes com coreia que ndo respondem adequadamente
aos tratamentos farmacoldgicos sdo submetidos a exames neuroldgicos detalhados,
avaliacOes psiquiatricas e exames de imagem cerebral, como a ressonancia magnética,
para determinar se séo candidatos apropriados para o procedimento. A implantagéo dos
eletrodos é a etapa cirrgica do processo. Os eletrodos sdo colocados em areas especificas
do cérebro que sao responsaveis pelo controle dos movimentos involuntarios. No caso dos
pacientes com coreia, 0s alvos mais comuns sdo o globo palido interno (GPi) ou o nucleo
subtalamico (STN). A escolha do alvo especifico depende da condi¢cdo subjacente e da
apresentacao clinica do paciente. Apbs a colocacéao dos eletrodos, eles sdo conectados
a um gerador de pulsos que é implantado sob a pele, geralmente na regido do peito. Este
gerador envia impulsos elétricos aos eletrodos, modulando a atividade neuronal nas areas
alvo e ajudando a controlar os sintomas da coreia. A fase de programacéo e ajuste é crucial
para o sucesso do tratamento. Apds a cirurgia, o dispositivo é ativado e é ajustado para
encontrar os parametros de estimulacdo mais eficazes. Esse processo pode levar varias
semanas e requer consultas regulares com um neurologista especializado para otimizar
a configuragé@o do dispositivo. Finalmente, o paciente deve ser monitorado regularmente
para avaliar a eficacia da DBS e realizar ajustes conforme necessario. A manutencéo do
dispositivo inclui a substituicdo periddica da bateria do gerador de pulsos.

A DBS pode proporcionar uma reducéo significativa dos movimentos involuntarios
em pacientes com coreia, melhorando sua qualidade de vida. No entanto, é importante
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destacar que a resposta ao tratamento pode variar entre os individuos e que a DBS nao
cura a doenga.

COMO FUNCIONA DBS PARA COREIA

A DBS opera através da implantacao de eletrodos em areas especificas do cérebro,
como o globo palido interno (GPi) e o nucleo subtalamico (STN). Estes eletrodos estédo
conectados a um dispositivo gerador de pulsos implantado no peito, que emite estimulos
elétricos de alta frequéncia. Esses estimulos modulam a atividade neural anémala
associada aos sintomas motores da coreia. Acredita-se que a estimulagdo de alta
frequéncia iniba a atividade neuronal excessiva, enquanto pode excitar fibras nervosas
especificas, contribuindo para a normalizacdo dos padrées de disparo neuronal e a
melhora dos sintomas motores (Florence et al., 2016; Elias et al., 2021).

Procedimentos de Implantacéo

O processo de implantagdo da DBS envolve uma cuidadosa selecdo de pacientes,
mapeamento cerebral preciso e cirurgia. Durante a cirurgia, os eletrodos sdo posicionados
em alvos cerebrais selecionados com a ajuda de técnicas avancadas de neuroimagem
e mapeamento intraoperatério. A precisdo na colocagédo dos eletrodos € crucial para
maximizar os beneficios clinicos e minimizar os riscos. ApOs a cirurgia, o dispositivo
€ programado e ajustado para fornecer a estimulagdo adequada, o que pode requerer
multiplas sessdes de ajuste para otimizar os parametros de estimulacdo (Vedam-Mai et
al., 2016; Practical Neurology, 2022).

Evidéncias Cientificas e Resultados Clinicos

Estudos clinicos tém demonstrado a eficacia da DBS na redug¢do dos movimentos
involuntarios associados a coreia. Em pacientes com Doenca de Huntington, a estimulagao
do GPi tem mostrado reduzir significativamente os movimentos coreicos, embora 0s
efeitos sobre outros sintomas, como a bradicinesia e a distonia, sejam variaveis (Vedam-
Mai et al., 2016; Elias et al., 2021). Esses resultados sugerem que a DBS pode ser uma
ferramenta valiosa para melhorar a qualidade de vida de pacientes com coreia severa,
especialmente quando outros tratamentos falharam.

Um estudo conduzido por Elias et al. (2021) utilizou mapeamento probabilistico
para melhorar a precisdo da DBS, revelando que a modulagcdo adequada dos circuitos
neurais pode proporcionar uma melhora significativa nos sintomas motores. Além disso,
Florence et al. (2016) discutem como a DBS afeta a conectividade cerebral, ndo apenas
inibindo células, mas também modulando redes neuronais complexas.
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Avancos Tecnoldgicos

Os avancos em hardware e software tém melhorado a eficacia e a seguranca da
DBS. O desenvolvimento de baterias de longa duragéo e eletrodos segmentados permite
uma estimulagdo mais precisa e ajustavel. A telemedicina tem ampliado o acesso ao
tratamento, permitindo ajustes de DBS a distancia, o que é particularmente benéfico para
pacientes em &reas remotas (Practical Neurology, 2022).

TREMOR

A DBS bilateral no ndcleo ventral intermediario (VIM) demonstrou ser eficiente
na reducédo tanto do tremor essencial quanto do tremor parkinsoniano. Essa técnica tem
mostrado eficacia a longo prazo no tratamento de tremores. No entanto, alguns pacientes
podem desenvolver uma tolerancia gradual a terapia (KALIA et al., 2013).

DISTONIAS

A DBS para tratamento de distonia, caracterizada por contragcbes musculares
involuntarias, tem como alvo o GPi. Este método demonstrou ser eficaz no manejo de
distonias primarias generalizadas ou segmentares. Em pacientes com distonias primarias,
a DBS apresentou resultados clinicos positivos, especialmente em individuos com
mutagoes DYT1. Pacientes sem a mutacdo DYT1 também mostraram beneficios, embora
em menor grau. Além disso, a DBS mostrou eficacia em outros tipos de distonias, como
mioclonia-distonias e discinesias tardia e/ou distonias (KALIA et al., 2013).

DISTURBIOS DO MOVIMENTO -HIPOCINETICO

Na Doenca de Parkinson

A Estimulacéo Cerebral Profunda (DBS), direcionada ao nucleo subtalamico (STN)
ou ao globo palido interno (GPi), é particularmente eficaz no tratamento da doenca de
Parkinson em estagios intermediarios a avancados. Os candidatos ideais para essa
intervengao cirdrgica séo pacientes que apresentam movimentos involuntarios induzidos
por medicamentos, mas que ainda respondem positivamente a levodopa. Apos a cirurgia,
esses pacientes geralmente experimentam uma melhora significativa nos sintomas
motores, com beneficios que podem perdurar por muitos anos (KALIA et al., 2013).

DBS em psiquiatria

O uso de Deep Brain Stimulation em psiquiatria € uma modalidade nova e ainda
em fase de testes. Sendo mais experimentada em casos de Depressdao Refrataria e
Transtorno Obsessivo Compulsivo, o DBS ainda nao é aprovado para o uso em transtornos
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psiquiatricos como é na Doenca de Parkinson. Nos Estados Unidos, o DBS s6 € aprovado
para uso psiquiatrico em casos de TOC (SANDOVAL-PISTORIUS et al., 2023). Contudo,
testes feitos em pacientes com outras doencgas resistentes ao tratamento padréo tém sido
promissores, trazendo a possibilidade de aumentar a quantidade de terapias efetivas
nesses casos (LI et al., 2022).

O DBS é usado de forma experimental em pacientes com Transtorno Depressivo
Refratario, os quais ndo experienciam melhora com outros tratamentos, como a terapia
eletroconvulsiva (FIGEE et al.,, 2022). Nesses casos, 0s principais alvos sdo cortex
cingulado subcaloso, relacionado ao humor negativo e ligado a areas de processamento
de emocéo, e o nucleo Accumbens, relacionado com emog¢ao, motivagéo e recompensa
(SHETH; MAYBERG, 2023). Apesar de ter efeitos adversos, tratamentos com DBS em
pacientes depressivos se mostrou seguro e efetivo (FIGEE et al., 2022).

Sendo a Unica doenca psiquiatrica aprovada para o tratamento com DBS desde
2009 nos Estados Unidos, o Transtorno Obsessivo Compulsivo tem sido um dos
transtornos mais estudados para o uso do dispositivo. Seu alvo principal é a perna anterior
da capsula interna e, além de diminuir sintomas comuns do TOC, também reduz episodios
depressivos no paciente (SHETH; MAYBERG, 2023; GADOT et al., 2022).

Outras doencgas psiquiatricas que ndo respondem a tratamentos padrdo, como
ansiedade refrataria e anorexia nervosa, também tiveram experimentos feitos com DBS.
No caso da anorexia, os testes foram promissores, com melhora nos sintomas de muitos
pacientes, além da melhora no humor e episédios depressivos (LIPSMAN et al., 2017). Em
teste com uso de DBS no hipotalamo, como no Transtorno do Estresse Pés-Traumatico, o
efeito também foi positivo (LI et al., 2022).

CONCLUSAO

Desordens neuroldgicas e psiquiatricas sdao em sua maioria quadros clinicos
que cursam com um longo periodo de atividade de doenca, assim como a presenca
de manifestacbes clinicas variaveis e em muito impactantes em atividades de vida
diaria. Diante disso, a manutencdo da independéncia e qualidade de vida do paciente
deve ser um dos pilares na estratégia terapéutica a ser adotada nesses casos. A
neurocirurgia por meio das técnicas de estimulagédo cerebral profunda (DBS) apresenta
abordagens alternativas e cada vez mais aplicaveis e benéficas para pacientes com
distarbios psiquiatricos e do movimento. O estimulo constante a produgdo e evolugédo
das intervencbes em saude, imprescindivel para o exercicio da medicina baseada nas
melhores evidéncias cientificas disponiveis, traz a discussao acerca dos mecanismos da
técnica, suas indicacdes e resultados como uma forma de ofertar o beneficio maximo
de uma indicagdo acertada aos pacientes. Assim, informacdes sobre aplicabilidade e
limitagdes técnicas, riscos e beneficios associados, eficacia e seguranca, bem como o
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perfil dos pacientes possivelmente candidatos a realizacédo da DBS se apresentam como
cruciais para o processo de definicao de conduta médica.
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RESUMO: A Doenca de Alzheimer
(DA) é a principal causa de deméncia
neurodegenerativa na populagdo geriatrica,
cursa com um declinio funcional importante
e podendo ter desfecho fatal. Tal condigcao
se traduz em sério problema para saude
publica, dado o envelhecimento populacional
e a falta de recursos terapéuticos no
tratamento desta doenga. Este &€ um estudo
que ira verificar a eficacia da utilizagéo de
anticorpos monoclonais no manejo clinico
de pacientes portadores de Doenca de
Alzheimer (DA). Método: Foi realizado
uma revisdo integrativa de literatura em
que o corte temporal dos artigos foi de
2012 a 2022, disponiveis nas bases de
dados PubMed e BVS, resultando em 1830
artigos que ap0s a aplicagéo dos critérios
de inclusédo e exclusdo foram identificados
17 estudos relevantes para essa revisao.
Resultado: Apbés a andlise dos artigos e
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seus resultados, foi encontrado que embora
a reducéo de placas amiloides no sistema
nervoso central tenham sido comprovada,
nao houve melhora clinica dos sintomas da
DA.

PALAVRAS-CHAVE: “Doenca de
Alzheimer”;  “Anticorpos  Monoclonais”;
“Tratamento”.

THE EFFICACY OF MONOCLONAL
ANTIBODIES IN THE TREATMENT
OF ALZHEIMER’S DISEASE: A
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Alzheimer’s disease (AD)
is the main cause of neurodegenerative
dementia in the geriatric population, with an
important functional decline and may have
a fatal outcome. This condition translates
into a serious problem for public health,
given the aging population and the lack of
therapeutic resources in the treatment of this
disease. This is a study that will verify the
efficacy of the use of monoclonal antibodies
in the clinical management of patients with
Alzheimer’s disease (AD). Methods: An
integrative literature review was conducted
where the temporal cut-off of the articles
was from 2012 to 2022, available in the
PubMed and VHL databases, resulting in
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1830 articles that after the application of the inclusion and exclusion criteria were identified
17 relevant studies for this review. Results: After inspection of the articles and their results, it
was found that although the reduction of amyloid plaques in the central nervous system was
proven, there was no clinical improvement in the symptoms of AD.

KEYWORDS: “Alzheimer Disease”; “Monoclonal Antibodies”; “Treatment”.

INTRODUCAO

A doenca de Alzheimer (DA) é uma doencga neurodegenerativa de carater insidioso
e piora progressiva. E causa de 60-70% de todas as deméncias !"l. No curso natural da
doencga, costumam aparecer sintomas que podem incluir problemas com a linguagem,
desorientagéo, incluindo se perder facilmente, mudangas de humor, perda de motivagéo,
autonegligéncia, questdes comportamentais e esquecimento. ["!

Ademais do declinio cognitivo funcional, os pacientes portadores de DA geralmente
se isolam das esferas sociais e familiares ? Os estagios iniciais da (DA) sao de dificil
diagnostico. O diagnostico definitivo geralmente é feito uma vez que o declinio cognitivo
compromete as atividades diarias, embora a pessoa ainda possa estar vivendo de forma
independente. Os sintomas progridem a partir de disturbios cognitivos leves, como perda
de memoéria, e culminam na deterioragéo funcional, eliminando quaisquer possibilidades de
vida independente, especialmente nos estagios finais da doenga. ©

A expectativa de vida das pessoas com Alzheimer é reduzida. Ap6s o diagnéstico
da doenca, a expectativa varia de 7 a 10 anos para aqueles na faixa dos 60 e inicio dos
70 anos (uma perda de 8 a 13 anos), a apenas cerca de 3 anos ou menos (uma perda de
1,5 anos) para aqueles na faixa dos 90 anos®. Menos de 3% das pessoas vivem mais de
14 anos.®

A DApode ser atribuida a mutacbes em um dos trés genes: aqueles que codificam
a proteina precursora amiloide-beta (APP) e as presenilinas 1 (PSEN1) e presenilinas
2 (PSEN2). 1 A maioria das mutagées nos genes APP, PSEN1 e PSEN2 aumentam a
producdo de uma pequena proteina chamada beta amiloide (AB)42, que € o principal
componente das placas amiloides. ! Varios estudos conectam as proteinas beta e tau das
placas amil6ides, mal dobradas associadas a patologia da DA, como provocando estresse
oxidativo que leva a inflamagéo cronica. ©

Embora até o momento nao haja cura para a DA, tratar a doenga precocemente
pode desacelerar a evolugdo da doenga. O tratamento farmacolégico atual se baseia no
uso de donepezila, memantina, entre outros. ©11%

Um anticorpo monoclonal mAb, mais raramente chamado moAb é um anticorpo
produzido a partir de uma linha celular feita pela clonagem de células B fusionadas a uma
célula tumoral de um mieloma. E possivel produzir anticorpos monoclonais que se ligam
especificamente a praticamente qualquer substancia adequada; eles podem entdo servir

para detecta-lo ou purifica-lo. Essa capacidade tornou-se uma ferramenta investigativa e

A Medicina como ciéncia de diagndstico e cuidado com a saude Capitulo 10

105



de diagnostico importante para a medicina. Anticorpos monoclonais estdao sendo utilizados
em nivel clinico tanto para o diagnostico quanto para a terapia de varias doengas. "2

Alguns estudos demonstraram a capacidade de seletos anticorpos monoclonais,
como por exemplo: o Creneuzumab e o Gantenerumab, de reduzir as proteinas beta
amiloides, que séo relacionados a fisiopatologia da doenga !'31'4, Por existir uma lacuna
na literatura medica em relagéo a eficacia, na pratica clinica, da utilizacdo dos anticorpos
monoclonais no tratamento da DA e de uma hip6tese baseada na fisiopatologia da doenca,
este trabalho objetiva verificar tal eficiéncia.

O objetivo deste trabalho é analisar e comparar a eficacia, seguranca e os avangos
recentes nos tratamentos para a Doenca de Alzheimer, com enfoque em terapias baseadas
em anticorpos monoclonais anti-amiloide, incluindo donanemabe e BAN2401.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo qualitativo e descritivo através de uma revisé@o integrativa
da literatura médica. As bases de dados utilizadas foram o National Library of Medicine
(PubMed) e Biblioteca Virtual em Saude (BVS). A pesquisa dos artigos foi realizada
por meio dos descritores: “Alzheimer Disease”, “Monoclonal Antibodies” e “Treatment”
utilizando o operador “and”. Tais descritores foram utilizados unicamente na lingua inglesa
e foram retirados do Descritores de Ciéncia da Saude (DeCS). Esta revisdo de literatura
foi realizada na seguinte ordem: estabelecimento do tema; definicdo dos parametros de
elegibilidade; definicdo dos critérios de inclusdo e excluséo; verificagdo das publicagbes
nas bases de dados; andlise das informagdes encontradas e explanag¢ao dos resultados.
Através desta metodologia, ap6s uso dos descritores, foram estabelecidos critérios de
incluséo e excluséo. Nas plataformas PubMed e BVS com utilizagao dos descritores, foram
incluidos ensaios clinicos, randomizados - ou néo - e artigos originais, com recorte temporal
de 2012 a 2022, que estavam de acordo com a proposta deste artigo e apenas textos
completos gratuitos. Os critérios de exclusdo utilizados foram resumos, meta-andlises,
relatos de caso, artigos de revisdo de literatura e artigos em outras linguas que nao inglés
e portugués. Todos os artigos duplicados na utilizacéo dos critérios de inclusdao nas bases
de dados utilizadas foram excluidos, como também artigos que fugiam do tema que este
trabalho se propde.

RESULTADOS

A principio, com o uso dos descritores, foram reunidos 1.830 artigos. 1.153 no
PubMed e 677 no BVS. Apos a aplicacdo dos critérios de inclusé@o e excluséo, restaram 8
no PubMed e 9 no BVS, totalizando 17 no total a serem analisados, assim como demonstra
a Figura 1.
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Pubmed

N:1,15

Critério de inclusdo
Clinical trial, Randomized
controlled trial, Free full texts
e artigos publicados entre

2012 e 2022,

N:8

Critério de exclusdo
resumos, meta-analises,
relatos de caso, artigos de

revisdo de literatura,

duplicados e idiomas
diferentes de portugués e

inglés

Figura 1: Fluxograma da escolha de artigos.

Fonte: Autores (2024)

BVS

N:677

N:72

A partir do estudo e andlise dos artigos que passaram pela selecéo foi desenvolvida
uma tabela comparativa formada por autor, ano, amostra, farmaco, tempo e dose de

administragdo e a eficacia do tratamento com os anticorpos na melhora do status clinico e

da capacidade cognitiva na DA, conforme é observado na tabela 1.

Autor Ano | Amostra Farmaco Tempo\dose Efeito
. 0,5e 1,0 mg\kg A
leVandettar;tl)erghe., 2016 N:1012 Bapineuzumab cada 13 semanas ingﬁgg{;ﬁﬂ;a
por 78 semanas
Infusdo IV 1,0 mg\kg | Reducéo dos niveis
Enchi Liu., et al 2015 N: 54 Bapineuzumab acada 13 semanas | de AB no LCR mas
por 78 semanas sem eficacia clinica
SC 300mg ou IV comlgg\l/c;%c;amas
Jeffrey L . 15mg\kg a cada 4 p
Cummings., et al 2018 N:431 Creneuzumab semanas por 68 com_plosswe;l
semanas potencial em altas
doses
IV 1500mg, 4500mg
. ’ e 8100mg a cada Comprovada
Edmond Teng., et al | 2022 N:422 Semorinemab 4 semanas por 78 ineficacia clinica
semanas
Stephen Salloway., 9 Gantenerumab e = Comprovada
etal 2021 N7 Solanezumab N&o relatado ineficacia clinica
. IV 400mg a cada Nao afetou
Lawrence S Honlg., 2018 N:2119 Solanezumab 4 semanas por 78 significativamente o

etal

semanas

declinio cognitivo
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Stephen Salloway.,

1 a2 mg\kg a cada

Nao houve melhora

2014 N:2452 Bapineuzumab 13 semanas por 78 -
etal semanas do desfecho clinico
Rachelle S Doody., . = N&o houve melhora
ot al 2014 N:2052 Solanezumab Nao relatado funcional
Dose Unica de 10,
20 ou 40 mg\kg, 10 Reducéo do
mg\kg a cada 2 por deposito de placa
Lowe, SL., et al 2021 N: 61 Donademab 24 semanas ou 10 amiloide mas sem
ou 20mg\kg a cada repercussoes
4 semanas por 72 clinicas funcionais
semanas
Remocéo beta-
. . 1,2mg\kg a cada 4 amiloide robusta
Klein., et al 2019 N: 89 Gantenerumab semanas por 2 anos porem sem
melhoras clinicas
SC 300mg a cada Diminuicao da
2 semanas ou IV formasoligomeras
Ting Yang., et al 2019 N: 104 Crenezumab 15mg\kg a cada 4 da proteina beta-
semanas por 68 amiloide mas sem
semanas melhoras clinicas
Sem alteragdes
Stephan Sallloway., . . = significativas na
ot al 2018 N: 194 Bapineuzumab Na&o relatado Cognigdo ou no
status funcional
400mg a cada 4 Nao afetou
Honig., et al 2018 N: 2129 Solanezumab semanas por 76 positivamente o
semanas declinio cognitivo
SC 105 ou 125mg a o
Ostrowitski., et al 2017 N: 3089 Gantenerumab cada 4 semanas por Ineficacia cll(;nca
2 anos comprovada
0,5 ou 1,0mg\kg a Confirmada falta
Vande;b:lrghe., 2016 N: 1012 Bapineuzumab cada 13 semanas de eficacia sob a
por 18 meses sintomatologia
05a1,0mgikg a Aumento do volume
Novak., et al 2016 N: ? Bapinezumab cada 13 semanas ventricular cerebral
por 78 semanas
Reducéo do nivel
60 ou 200 mg, 2 a S
Ostrowitski., et al 2012 N: 16 Gantenerumab 7 injecbes SC ou a amiloidalcerebral

cada 4 semanas

mas sem melhoras
clinicas

Quadro 1: Quadro comparativo utilizando Autor, Ano, Amostra, Farmaco, Tempo\Dose e Efeito.

Fonte: Autores (2024)

Os estudos selecionados utilizaram universos amostrais muito distintos variando

de 16 a 3089 pacientes, sendo que apenas 2 nédo referenciaram o numero de pessoas no
artigo. Na questéo da duracéo dos tratamentos, 11,76% duraram 96 semanas, 35,29% 78
semanas, 5,88% 76 semanas, 11,76% duraram 72 e 68 semanas. Além disto, 17,64% dos

trabalhos néo referenciaram a durag¢do do tratamento.

Osanticorposmonoclonais utilizadosnosestudosforambapineuzumab,creneuzumab,

semorinemab, gantenezumab, solanezumab, donademab, somando 6 farmacos. Ja as
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doses foram variadas, assim como a forma de administracdo, iniciando em 0,5mg\kg
até 8,1mg total e podendo ser administrada por via subcutanea (SC) ou intravascular
(IV). Apesar das hipéteses e da comprovagéo da atuagé@o de alguns imunobioldgicos na
deplecao da proteina beta-amiloideno no sistema nervoso central, em todos os estudos
nao foi demonstrada a melhora clinica no tratamento da DA com anticorpos monoclonais.

DISCUSSAO

A DA é uma entidade muito prevalente atualmente e sua incidéncia tende a aumentar
com os anos. ¥ Com o paciente ainda independente, abre a clinica com alteragées leves,
apresentando lapsos de memdria e problemas na concentracdo, que séo as alteracoes
mais associadas a doencga. Progride ao estagio moderado, onde os sintomas demenciais
s@&0o mais pronunciados. E culmina no estdgio avancado, onde o paciente se torna
dependente, com grande queda de suas capacidades funcionais, perdendo por muitas
vezes, a habilidade de controlar os movimentos, de responder ao ambiente, de manter
uma conversa e podendo evoluir para mudancas de personalidade e restricdo ao leito. F!
¥l Tem caréter incuravel e lenta cronificagdo. O prognéstico € tempo dependente, logo é
importante que o diagnostico seja feito nas fases iniciais ou no estagio moderado. !

O tratamento farmacoldgico atualmente recomendado é composto pelos inibidores
de colinesterases e a memantina, porém estas medicagdes sao paliativas e ndo alteram o
curso natural da doencga a longo prazo. ©®1'®

Uma nova proposta terapéutica foi levantada, quando estudos comprovaram a
reducao de proteinas beta amiloides formadoras de placas no sistema nervoso central,
com a administracéo de anticorpos monoclonais como o gantenerumab, o bapineuzumab,
entre outros. "3 A fisiopatologia da DA envolve uma disfungdo metabdlica do sistema
nervoso, com residuos proteicos oxidantes neuro-toxicos, como a proteina beta amiloide,
que resulta em um estado crdnico de inflamagédo, com degeneragao sinaptica, diminuicéo
do fluxo sanguineo e morte neuronal. 11

Esta revisdo reuniu artigos, filirados através dos critérios de incluséo e exclusao
estabelecidos, e analisou o efeito da utilizacéo de tais anticorpos em pacientes com DA.
Apesar da expectativa criada pela hipotese, os testes analisados ndo demonstraram
melhora dos sintomas clinicos, nem diminuiu a velocidade de decaimento funcional nos
pacientes estudados, ademais da comprovada redugdo de radicais neuro-toxicos. (22125 [26]

CONSIDERAGCOES FINAIS

A Doenca de Alzheimer (DA) é condicdo frequente, grave e incapacitante que
atualmente tem apenas tratamento paliativo disponivel, por isso faz-se necessario o estudo
de novas abordagens terapéuticas. A partir desta revisdo podemos concluir que a terapia

baseada em anticorpos monoclonais ndo se mostrou eficaz no tratamento clinico da DA.
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CONCLUSAO

A Doencga de Alzheimer (DA) permanece um dos maiores desafios da medicina
moderna, especialmente considerando o envelhecimento acelerado da populagcéo e a
ausénciadeterapias curativas. Este estudo visou avaliar a eficacia da utilizag&o de anticorpos
monoclonais no tratamento clinico da DA, considerando as evidéncias mais recentes sobre
a capacidade desses agentes de reduzir as placas de beta-amiloide no sistema nervoso
central, um dos principais marcadores da doenca. Arevisdo integrativa de literatura mostrou
que, embora certos anticorpos monoclonais, como gantenerumab e bapineuzumab, sejam
eficazes na redugéo dessas placas, isso nao se traduziu em melhorias significativas nos
sintomas clinicos dos pacientes com DA. A expectativa de que os anticorpos monoclonais,
ao diminuirem as placas amiloides, pudessem retardar a progressdo dos sintomas foi
refutada pela analise dos estudos incluidos, que destacaram a auséncia de impactos
praticos na qualidade de vida e na funcdo cognitiva dos pacientes. Tal resultado sugere
que, embora a remogédo de beta-amiloide seja uma intervencéo direcionada a uma das
causas patologicas da DA, ela pode néo ser suficiente para modificar o curso da doenca de
maneira significativa, possivelmente devido a complexidade da fisiopatologia da DA, que
envolve diversos mecanismos, como estresse oxidativo e inflamacgéo cronica. A presente
revisdo ressalta, portanto, a necessidade de mais estudos e abordagens terapéuticas que
considerem a multiplicidade de fatores que contribuem para a degeneragéo progressiva
caracteristica da DA. Por fim, as pesquisas sobre anticorpos monoclonais ainda sao
de grande importancia, pois podem fornecer insights valiosos sobre a patologia da DA
e abrir caminhos para combinagdes terapéuticas. Porém, os dados atuais indicam que,
isoladamente, esses agentes ndo atingem o objetivo de melhorar os sintomas clinicos da
DA. E fundamental, assim, que futuras pesquisas se concentrem em abordagens mais
integradas, que combinem tratamentos visando a amiloide com outras intervencdes que
possam combater as diferentes vias degenerativas da doenca.
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RESUMO: INTRODUGAO: Esclerose
Sistémica (ES) e Lupus Eritematoso
Sistémico (LES) sdo doencgas autoimunes,
que afetam a qualidade de vida dos
pacientes de formas variadas. Ambas
patologias podem comprometer multiplos
sistemas organicos, levando a sintomas
como erupgbes cutaneas, artralgia,
febre, fadiga e comprometimento renal
e neurolégico. A causa exata dessas
condi¢des ainda sdo complexas e ndo sao
bem definidas. OBJETIVO: Este relato
descreve uma paciente feminina, de 32
anos, inicialmente diagnosticada com
esclerose sistémica e, posteriormente, com
lipus eritematoso sistémico, resultando
no diagnéstico de sobreposicdo dessas

Data de aceite: 05/02/2025

doencgas. O objetivo do presente estudo foi
avaliar a eficacia do tratamento para essas
condi¢des sobrepostas, a fim de avaliar a
qualidade de vida da paciente. RELATO
DE CASO: Paciente, C.R.D.L.C., procurou
atendimento com artralgia persistente
nas maos, alopecia leve e fenbmeno de
Raynaud e ulceras eventuais em maos. Em
seus exames, apresentava anti-Sm positivo,
Coombs direto positivo, anti-SCL70 negativo
e Nuclear Pontilhado Grosso. A paciente ja
tinha um historico prévio de trombocitopenia
imune e esclerose sistémica em tratamento.
Ao exame fisico, estava em bom estado
geral, com murmurio vesicular diminuido
bilateralmente e pequenas lesdes ulceradas
nos dedos das méos. Exames laboratoriais
indicavam uma hemoglobina de 10,5 g/
dL, hematocrito de 31,7%, plaquetas de
294.000, VHS de 78 mm, coombs direto
positivo, PCR de 81, C3 estava de 89,
confirmando a sindrome de sobreposicao
(ES + LES). A conduta incluiu manter os
medicamentos existentes: hidroxicloroquina
(HCQ) 500 mg/dia, rituximabe 1 g injetavel,
e prednisolona 40 mg/dia, além de ser
solicitados novos exames laboratoriais de
acompanhamento: hemograma, creatinina,
TGO, TGP, Coombs direto, VHS e PCR.
Paciente retornou com provas inflamatérias
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diminuidas, tanto VHS e PCR, e junto a isso, melhora de algumas condi¢cbes clinicas, como
rigidez de pele e em maos, maior intervalo de tempo sem apresentar febre, porém com
manutengao das dores ao movimentar dedos das maos. CONCLUSAO: Este caso destaca a
complexidade do diagnéstico e manejo de doencas autoimunes sobrepostas, como esclerose
sistémica e lupus eritematoso sistémico. A sobreposicéo dessas condi¢des pode complicar o
tratamento e impactar a qualidade de vida do paciente. A gestao eficaz requer uma abordagem
multidisciplinar e ajustes continuos no tratamento para atender as necessidades individuais.
O acompanhamento futuro é crucial para aprimorar as estratégias de tratamento e oferecer
melhores resultados para pacientes com sindromes como esta.

PALAVRAS-CHAVE: Lupus eritematoso sistémico; Esclerose sistémica; Corticoterapia;

INTRODUCAO:

Lapus eritematoso sistémico (LES), € uma doenca inflamatéria autoimune, que
pode ocorrer em ambos o0s sexos, porém tem predilecdo por mulheres em uma faixa
etaria em torno dos 30 anos. A etiologia desta doenca € multifatorial e que por sua vez,
acomete diversos 6rgdos e sistemas do paciente, portanto as manifestagdes clinicas
séo variadas, dependendo do lugar de acometimento. Por conseguinte, o diagnéstico de
lipus eritematoso sistémico, faz-se mais complicado, sem apresentar um Unico exame
para diagnosticar a doenca. Para o diagnéstico, faz se necessario a presenca de sintomas
clinicos e multi orgénicos, além de alteracdes imunolégicas e inflamatérias (FREIRE, E;
SOUTO, L; CICONELLI, R. 2011). No presente estudo foram analisados alguns indices,
como ECLAM (European Consensus Lupus Activity Measurement), o LAl (Lupus Activity
Index), o SLAM (Systemic Lupus Activity Measure), o BILAG (British Isles Lupus Assessment
Group) e o SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index, para avaliacdo
da atividade da doencga no paciente, a fim de avaliar exames laboratoriais e clinicos, com
a intencéo de obter melhor qualidade de vida e averiguar se a doenga esta ativa ou inativa
no organismo do paciente.

A despeito de todos os exames laboratoriais e indices de avaliagbes da doenca,
o LES ainda é diagnosticado tardiamente por conta das vérias formas de manifestagéo,
e portanto, esse diagnodstico tardio, traz consigo além de manifestagbes clinicas que ja
interferem no cotidiano do paciente, manifestagdes psicoldgicas, no qual dificulta a adesao
de tratamento. Neste estudo, foram mostradas as doencas cronicas mais frequentemente
relatadas e, por sua vez, a mais comentada foi a ansiedade. Dessa forma, mesmo que a
mortalidade desta doenca venha diminuindo com o avango dos ensaios clinicos, a percepgao
de qualidade de vida dos pacientes com lupus tém aumentado, e essa associa¢gdo com
sintomas depressivos, prejudica na qualidade do tratamento. (SOUZA, Rebeca Rosa de et
al, 2021)

Aesclerose sistémica (ES) é uma também € uma doenca autoimune crénica que afeta
o tecido conjuntivo, e apesar de sua fisiopatologia ser complexa, tem-se o conhecimento

do envolvimento de uma reagéo fibrética em decorréncia de um dano endotelial inicial,
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anormalidades vasculares e comprometimento no sistema imune. Em relacédo a sua
epidemiologia, essa doenca € mais comum em mulheres, com o pico de 45 a 64 anos. Além
disso, apesar de acometer diversas visceras do corpo, como a pele, por exemplo, sendo
as alteragdes cutaneas caracteristicas iniciais da doenga, varios outros 6rgaos internos
também podem ser lesionados, sendo importante salientar que o comprometimento do
pulméo interfere consideravelmente no curso da doenca. (BASTOS, Andréa de Lima, et al,
2016).

O diagnostico se da pelos anticorpos antinucleares (ANA) e anticorpos especificos
(anti-RNA polimerase Il (ARA), anticentrdmero (ACA) e anti-Topo-1 (ATA)), associados ao
exame clinico e a exames de imagens que garantem uma melhor avaliagcao das diferentes
formas de manifestagcdes da esclerose, e consequentemente, evita danos irreparaveis nos
6rgéos que ocorrem no estagio avangado da doencga. (Abraham D - 2024)

Com isso, por se tratarem de doencgas autoimunes e apresentarem de uma patogenia
complexa, acarretando em diferentes manifestacbes clinicas e acometendo diferentes
regides do corpo, podendo levar a complicagbes fatais, € de suma importancia que o
lipus eritematoso sistémico e a esclerose sistémica sejam diagnosticados precocemente
e tratado de forma adequada de acordo com a individualidade de cada paciente. A
identificacdo dessas patologias se d& por meio dos sinais e sintomas apresentados pelos
pacientes associando aos resultados de exames de autoanticorpos positivos no sangue, e
uma vez diagnosticadas, a elaboracao de um tratamento adequado deve-se ser realizadas
utilizando medicamentos como antimalaricos, anticorpos monoclonais, corticosteroides e
imunossupressores. Desta forma, os objetivos de retardar a evolu¢do da doenga, melhorar
a sintomatologia do paciente, garantir uma melhor qualidade de vida e aumentar a taxa de
sobrevida, sdo possiveis de serem alcangados . (Kuhn A - 2016).

OBJETIVO:

O objetivo do presente estudo é relatar um caso de uma paciente diagnosticada com
esclerose sistémica inicialmente e ap6s alguns ano, uma sobreposi¢cdo de outra doenca,
o lapus eritematoso sistémico, a fim de averiguar a eficacia do tratamento, buscando uma
melhora na qualidade de vida, além de entender os desafios no tratamento e a necessidade
de acompanhamento continuo nestas condigoes.

METODOS:

As informagdes contidas neste trabalho foram obtidas por meio de revisdo do
prontuario, entrevista com o paciente, registro fotografico dos métodos diagnésticos, aos
quais o paciente foi submetido e revisé@o integrativa de literatura nas bases de dados
pubmed e scielo, utilizando as palavras chaves “Lupus eritematoso sistémico”, “Esclerose
sistémica” e “Sindrome de superposicdo”. Foram incluidos artigos na lingua portuguesa e
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inglesa entre os anos de 2014 a 2024.

RELATO DE CASO:

Paciente C.R.D.L.C., atualmente com 32 anos, do sexo feminino, trabalha como
assistente de marketing, procura em 2019, aos 27 anos, 0 servico especializado de
reumatologia queixando-se de artralgia permanente em maos, associada a alopécia leve,
febre persistente, fendbmeno de Raynaud e Ulceras eventuais em méaos. Durante a anamnese,
ela revela um historico prévio de trombocitopenia imune (PTI) diagnosticada em 2008, aos
16 anos, e esclerose sistémica (ES) diagnosticada em 2011, aos 19 anos, apds comecar
apresentar rigidez de pele e atrofia de falanges em ambas as méaos e a mesma ja estava
em tratamento. Nessa primeira consulta com o especialista, a paciente também apresentou
exames laboratoriais mostrando anti-Sm positivo, coombs direto positivo, anti-SCL70
negativo e FAN nuclear pontilhado grosso (NPG). Ao exame fisico, paciente apresentava-
se em bom estado geral, eupneica, porém com murmario vesicular diminuido de aspecto
rude bilateralmente e diminuido na base pulmonar direita. Por fim, as extremidades em
membros superiores constavam pequenas lesées ulceradas em dedos das maos. Dessa
forma, a paciente também foi diagnosticada com lupus eritematoso sistémico (LES) e
assim foi iniciado micofenolato de mofetila (MMF) 500mg e azatioprina, além de serem
solicitados novos exames laboratoriais e retorno com resultados para acompanhamento.
Ela volta apés alguns meses com uma hemoglobina de 10,5 g/dL, hematocrito de 31,7%,
plaquetas de 294.000, VHS de 78 mm, coombs direto positivo, PCR de 81, complemento
3 de 89, confirmando dessa forma, o diagndstico prévio de ES e LES caracterizando
assim a paciente com sindrome de sobreposi¢éo (ES + LES). Paciente mantinha queixa
clinica e assim o tratamento foi otimizado para hidroxicloroquina 400 mg/dia, rituximabe
1 g injetavel, e prednisolona 40 mg/dia. Devido a mudanca de cidade, a paciente acabou
perdendo por algum tempo o acompanhamento de seu diagnéstico, retornando ao médico
no ano de 2024. Na primeira consulta apos a volta do acompanhamento, ela foi orientada a
manter os medicamentos existentes, medica¢des para uso continuo em casa (nortriptilina,
vitamina D e anlodipino), além de orientagGes em relagéo ao local de trabalho, como por
exemplo trabalhar com menos carga horéria, fazer menos esforco repetitivos e ficar em
um ambiente com temperatura mais aquecida, e que a mesma retornasse em 3 semanas
para reavaliacdo com resultados de exames solicitados.. Apdés um atraso para o retorno
da consulta, a paciente retorna, relatando que conseguiu reduzir prednisona para 20mg,
e que ja realizou 4 doses de rituximabe, além de mostrar provas inflamatérias diminuidas,
tanto VHS e PCR, e junto a isso, melhora de algumas condi¢des clinicas, como rigidez
de pele e em maos, maior intervalo de tempo sem apresentar febre, porém queixando-se
da manutencéo das dores ao movimentar dedos das méos. Com isso, novos laboratoriais
foram solicitados e retorno em seis semanas, para acompanhamento da evolu¢do da
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sobreposicao das doencas e monitorizagdo da qualidade de vida da paciente.

DISCUSSAO:

O lupus eritematoso sistémico € uma doenca inflamatéria autoimune sistémica, de
patogénese complexa e ndo tdo bem estabelecida, o que leva a possibilidade de apresentar
diferentes formas de manifestagdes clinicas. Essa diversidade de sinais e sintomas,
representa um desafio para a medicina, mas o diagnostico precoce e tratamento adequado
aumenta a taxa de sobrevida e garante uma melhor qualidade de vida para o paciente.
A meta terapéutica para a LES é garantir um estado de remisséo da doencga ou de baixa
atividade das manifestacdes clinicas. (Gonzalez-Garcia A - 2023).

Os sinais e sintomas que essa patologia pode manifestar sédo erupcdes cutaneas,
artrite, pleurisia e serosite, fadiga, alopecia, febre e nefrite lipica e associado a isso,
exames laboratoriais como anticorpos antinucleares, anti-Ro, anti-La e antifosfolipideos
podem estar positivo no sangue. (Lazar S, - 2022). A base da terapia farmacoldgica
do lupus é composto por medicamentos anti-inflamatérios néo esteroidais (AINEs),
glicocorticoides, hidroxicloroquina e agentes imunossupressores, que estao presentes na
diretriz de tratamento da LES, e objetivam fazer o controle dos sintomas da doenca. (Pan
L - 2020). Todavia, pacientes podem apresentar respostas diferentes as medicagdes, visto
a desregulagdo imunolbégica complexa que procede a patogénese da doencga. (Lazar S, -
2022).

A esclerose sistémica € uma doenga rara, cronica, autoimune, do tecido conjuntivo
definida por fibrose cutanea e visceral, hiperreatividade vascular e comprometimento na
resposta imune do individuo. (Thoreau B - 2021). Sua patogénese, assim como na LES,
é complexa, e envolve um acometimento endotelial que acarreta em infiltrado inflamatorio
e reacao fibrotica, tendo como consequéncia, uma deposi¢céo de tecido conjuntivo rigido.
Também conhecida como esclerodermia, a ES tem como manifestag¢des clinicas a rigidez
de pele nas extremidades e rostos, sindrome de Raynaud, ulceragdes digitais, aléem de
calcificagcdes severas, prurido e telangiectasias, todavia, € importante salientar que ela
pode acometer ndo sé a pele, mas outros 6rgaos internos como pulmao e rins. (Rosendahl
AH - 2022).

Os anticorpos antinucleares (ANA) e anticorpos especificos em conjunto ao exame
clinico permitem um diagnostico precoce, e consequentemente a formulagéo de estratégia
terapéutica individualizada, garantindo uma melhor qualidade de vida do paciente e
evitando complicagbes nos 6rgaos internos que ocorrem no estagio avangado da doenca,
como por exemplo fibrose pulmonar e crise renal da esclerodermia, que podem diminuir a
taxa de sobrevida desses pacientes. (Abraham D - 2024). Os principais alvos do tratamento
da esclerose sistémica sdo a vasculopatia, a fibrose e o0 comprometimento imune, e os
medicamentos incluem glicocorticoides, imunossupressores e vasodilatadores. Além disso,
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estudos recentes revelam que o uso de substancias que atuam no colageno, citocinas e
componentes da superficie celular, também podem apresentar eficacia na melhora clinica
do paciente. Todavia, € importante destacar que o tratamento das doencas autoimunes
ainda estdo sendo estudadas e que os pacientes com o diagnostico podem apresentar
manifestacdes diferentes para 0 mesmo medicamento e assim verifica-se a importancia de
individualizar a terapia de acordo com a particularidade de cada individuo. (Zhao M - 2022)
Dessa forma, associando as informagdes mencionadas no presente estudo com o
relato de caso desta pesquisa, observa-se uma paciente, feminina, que apresenta quadro
clinico de rigidez de pele, atrofia de falanges, artralgia persistente em maos, alopécia leve,
febre persistente, fendmeno de Raynaud e Ulceras eventuais em dedos das maos, além de
alteracbes em exames laboratoriais como anti-Sm positivo, coombs direto positivo e FAN
nuclear pontilhado grosso (NPG), além de alteragdo nos valores do PCR e VHS, sendo
inicialmente diagnosticada com esclerose sistémica e ap6s alguns anos diagnosticada com
lupus eritematoso sistémico, com isso sendo caracterizada com sindrome de sobreposi¢ao
de doencgas autoimunes. Com isso, um tratamento farmacolégico foi introduzido de acordo
com a necessidade da paciente, com hidroxicloroquina - antimalarico, rituximabe - anticorpo
monoclonal e prednisona - imunossupressor, medicamentos estes, que fazem parte da
composicao de terapia para as doencgas autoimunes. Assim sendo, a paciente passou a ter
melhoras de algumas manifestacdes clinicas e exames laboratoriais, além de melhorar sua
qualidade de vida permitindo que a mesma consiga realizar suas atividades diarias.

CONCLUSAO:

Este estudo de caso destaca a complexidade do diagnéstico e manejo de doencas
autoimunes sobrepostas, como esclerose sistémica e lupus eritematoso sistémico. A
sobreposi¢édo dessas condi¢des pode complicar o tratamento e impactar a qualidade de vida
do paciente. A gestéo eficaz requer uma abordagem multidisciplinar e ajustes continuos no
tratamento para atender as necessidades individuais. O acompanhamento futuro é crucial
para aprimorar as estratégias de tratamento e oferecer melhores resultados para pacientes
com sindromes como estas. Por fim, conclui-se que a terapia individualizada culmina na
reducdo dos sintomas sistémicos e provas inflamatoérias, resultando assim numa melhor
qualidade de vida para o paciente.
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RESUMO: A luta contra o cancer vem
ganhando forca e essa evolugcéo se tornou
um dos principais fatores da oncologia, que
€ a especialidade que estuda os tumores
e por isso desenvolve novos tratamentos,
sejam eles paliativos ou curativos. Para
obter 6timos resultados de tratamento, é
necessaria uma equipe multidisciplinar
qualificada para atender as necessidades de
cada paciente. Conclui-se que a contribuigcao
do farmacéutico para esta equipa €
crucial. Este estudo teve como objetivo
abordar a importancia do farmacéutico no

Data de aceite: 05/02/2025

cuidado ao paciente oncolégico por meio
de uma revisdo abrangente. O objetivo
deste estudo é recolher informacéo
sobre este tema e apresentar o papel dos
profissionais farmacéuticos nesta area,
analisando os desafios enfrentados por
esta area de atividade, o seu contributo
para as equipas multidisciplinares e a sua
importancia no tratamento dos doentes. As
dificuldades enfrentadas pelos profissionais
farmacéuticos nesta area sdo enormes,
desde a falta de cooperacdo do paciente
até o julgamento dos outros profissionais.
Entre eles, os farmacéuticos ainda sao
indispensaveis a oncologia, e esta cada vez
mais evidente neste sistema, tornando-o
mais completo.
PALAVRAS-CHAVE:
farmacéutica, oncologia,
tratamento, farmacéutico.

Atencéo
paciente,

CLINICAL PHARMACIST’S ROLE IN
MANAGING ADVERSE REACTIONS
AND DRUG INTERACTIONS IN
ONCOLOGY TREATMENTS

ABSTRACT: The fight against cancer has
been gaining strength and this evolution has
become one of the main factors in oncology,
which is the specialty that studies tumors
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and therefore develops new treatments, whether palliative or curative. To obtain optimal
treatment results, a qualified multidisciplinary team is necessary to meet the needs of each
patient. It is concluded that the pharmacist’s contribution to this team is crucial. This study
aimed to address the importance of the pharmacist in the care of cancer patients through a
comprehensive review. The objective of this study is to collect information on this topic and
present the role of pharmaceutical professionals in this area, analyzing the challenges faced
by this area of activity, their contribution to multidisciplinary teams and their importance in
the treatment of patients. The difficulties faced by pharmaceutical professionals in this area
are enormous, from the patient’s lack of cooperation to the judgment of other professionals.
Among them, pharmacists are still indispensable to oncology, and this is increasingly evident
in this system, making it more complete.

KEYWORDS: Pharmaceutical care, oncology, patient, treatment, pharmacist.

11 INTRODUGAO

Na oncologia, o farmacéutico tornou-se indispensavel dada a complexidade
dos tratamentos, interacdes medicamentosas e efeitos adversos. Com uma equipe de
farmacéuticos clinicos esses fatores podem ser minimizados ou até mesmo eliminados.
Ao monitorar a terapia medicamentosa de cada paciente, ha maior garantia de que o
tratamento ser4 bem-sucedido. Hoje, as instituicbes médicas que possuem profissionais
com essas qualificacbes s6 podem se beneficiar, a instituicdo se beneficia e os pacientes
se beneficiam ainda mais.

Os farmacéuticos oncolégicos participam ativamente das atividades de manipulacdo
e gerenciamento dos medicamentos envolvidos no processo, fornecem informacgbes
técnicas aos profissionais e pacientes e tornam-se participantes essenciais na garantia da
qualidade cirurgica.

O farmacéutico deve aconselhar e monitorar a terapia medicamentosa, fornecer
aos pacientes todas as informagbes necessarias sobre o uso e armazenamento
correto dos medicamentos, alertar sobre possiveis efeitos colaterais e interagcbes com
outros medicamentos, suplementos e alimentos, e procurar localiza-los e resolvé-los
adequadamente. Documento de forma sistematica e documentada todas as questdes
relacionadas com a medicacdo que possam surgir durante o tratamento.

De acordo com a Decisdo 565/12 do Conselho Federal Farmacéutico, o manuseio
dos antineoplasicos utilizados na quimioterapia passa a ser tarefa exclusiva do farmacéutico,
resultando em maior seguranca para o tratamento e para os pacientes. Em 2016, o
Conselho Federal de Farmécia promulgou novamente a RDC n° 623, estabelecendo a
formacé@o minima em oncologia exigida para o farmacéutico atuar na area. Tudo isso tem
um unico objetivo: garantir a qualidade e seguranca do tratamento.

A assisténcia dos farmacéuticos aos pacientes visa garantir a seguranca e eficacia
do tratamento medicamentoso aos pacientes e obter um tratamento eficiente e de alta
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qualidade. Os servicos de farmacia surgiram como uma alternativa que buscava melhorar o
uso de medicamentos, alcang¢ando resultados concretos por meio do relacionamento entre
pacientes e farmacéuticos (LOBATO et al., 2019).

Tendo como objetivos: Avaliar a importancia do profissional farmacéutico clinico no
ambito da oncologia, sendo a investigagédo que visa estudar a relevancia do farmacéutico na
area da oncologia, pois este profissional € crucial na resolucéo de problemas relacionados
com medicamentos (PRM) e erros de uso de medicamentos e garantir a seguranca do
tratamento, adaptando-se as necessidades de cada paciente e impactando positivamente

no atendimento ao paciente.

21 METODOLOGIA

Este estudo trata-se de uma revisdo abrangente da literatura que tem como objetivo
reunir estudos e resultados de pesquisas cientificas atuais para sintetizar e analisar a
importancia do farmacéutico no cuidado ao paciente oncoldgico. A coleta de dados sera
realizada por meio do levantamento de artigos nas plataformas DSPACE, SOBRAFO,
INCOP e Google Académico. Os termos utilizados seréo definidos mediante consulta aos
descritores do DeCS/Mesh: Oncologia; Como critérios de inclusdo serdo aceitos artigos
cientificos originais publicados em portugués entre 2015 e 2024, desde que apresentem texto
completo e estejam diretamente relacionados as questdes e objetivos do estudo. Os critérios
de excluséo incluiram artigos com acesso restrito as plataformas de pesquisa, revisdes de
literatura, artigos publicados ha mais de dez anos e artigos néo relevantes ao escopo de
cobertura. A avaliagdo da pesquisa seguird um processo de duas etapas. Primeiramente,
sera realizada uma busca na base de dados para identificar estudos publicados no periodo
de interesse que abordam de alguma forma o tema da atuagéo do farmacéutico clinico em
oncologia em seus titulos e/ou resumos. Na segunda fase, os estudos identificados seréo
analisados de forma abrangente com o objetivo de determinar quais estudos atendem a
todos os critérios estabelecidos e contribuem para pesquisas relevantes. Esta revisdo da
literatura garante o cumprimento dos aspectos éticos, garantindo a devida atribuicdo aos
autores do artigo de pesquisa. Para citacdes e referéncias de autores, utilizaremos as
diretrizes estabelecidas pela Associacao Brasileira de Normas Técnicas (ABNT).

Os critérios de inclusao utilizados para selecéo dos artigos foram disponibilidade
de texto completo nas bases de dados utilizadas, o texto devera ser um artigo cientifico
original, em portugués e inglés, adequado ao tema de trabalho proposto. Quanto a data de
publicac&o, o periodo de publica¢do ainda néo foi determinado.

Como critério de excluséo, o fato ndo ha versdes completas dos artigos se eles
aparecerem em idioma diferente do idioma selecionado, como texto de revisao bibliografica
néo é um artigo cientifico e ndo se enquadra no tema. Além disso, foram excluidos artigos
duplicados.
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O texto obtido é analisado na seguinte ordem: Primeiro analise se o artigo possui
texto completo disponivel posteriormente, seja em portugués, inglés ou Espanhol. Como
terceiro critério de selecdo foram excluidos artigos cientificos que nédo sejam originais,
como revisdes bibliogréaficas, papéis, etc. O critério final de incluséo foi que se enquadra
nos temas propostos e artigos selecionados para avaliar a Atengdo Farmacéutica para
pacientes oncolodgicos.

Os dados histéricos mostram que o cancer € uma doenca antiga, com relatos que
remontam a antes de Cristo, mas a medida que os padrdes de vida do mundo mudam e
0S novos casos aumentam, a doenca passa a ser mais discutida. O termo farmacia clinica
foi discutido pela primeira vez em 1975, mas néo foi aceito pela Organizagdo Mundial
da Saude até 1990. Porém, mesmo com tudo o que se sabe sobre esta area, a atencéo
farmacéutica em oncologia s6 recentemente recebeu atencao.

1. Informagéo aos docentes sobre utilizagéo correta de produtos farmacéuticos e contribuicdo para
seu uso racional.

2. Acompanhamento e avaliacdo segundo protocolos terapéuticos para os pacientes (perfil
farmacoterapéutico).

3. Aconselhamento aos pacientes sobre o uso de produtos farmacéuticos ndo prescritos
(autotratamento farmacoldgico) e de produtos médico-farmacéuticos.

4. Participagdo em programas de educagéo para a saude.

5. Colaboragéo com outros membros da equipe de atengéo a saude.

6. Avaliacao da prescricao médica quanto a quantidade, a qualidade, a compatibilidade, a
estabilidade e as interacdes do medicamento.

Quadro 1. Servigos farmacéuticos no ambito hospitalar.
Fonte: OMS.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

O objetivo do aconselhamento medicamentoso para pacientes com cancer é
avaliar a compreenséo e adeséo do paciente ao tratamento para garantir a compreensao
adequada da administracdo e fornecer ao paciente métodos para identificar, prevenir
e limitar os efeitos adversos, além de compreender as medidas para ser levado se
ocorrerem efeitos graves; realizar analises farmacol6gicas de terapias medicamentosas,
incluindo medicamentos, produtos de medicina alternativa e complementar, medicamentos
fitoterapicos e suplementos dietéticos, estabelecer ligagdes entre farméacias hospitalares e
farmécias de rua, com o objetivo de melhorar as vias de tratamento dos paciente.

Diante dos resultados encontrados apds avaliacdo dos artigos selecionados,
percebe-se a importancia da atuagéo dos profissionais farmacéuticos na area de oncologia.
As atividades encontradas vao desde a selecdo de medicamentos até o cuidado com
medicamentos e farmacovigilancia. Escobar (2010) mencionou em seu trabalho que

a atuagédo do farmacéutico em oncologia esta presente em quase todos 0s servicos de
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quimioterapia.

Embora tenha comecgado se especializando no manuseio e administracéo

de quimioterapicos, tornou-se um componente essencial para garantir a qualidade cirargica.

A revisao incluiu 10 estudos publicados entre 2016 e 2024, envolvendo as funcdes

do farmacéutico clinico no ramo da oncologia. Os estudos analisados apresentam a

importancia do farmacéutico no manuseio de antineoplasicos utilizados na quimioterapia.

Autor/ano Titulo Objetivos Resultados e conclusoes

Para as reacbes adversas

relatadas pelos farmacéuticos,
fica evidente a importancia
A relevancia Aimporténcia (_ja desse pro_fissional,, p_ois possuli
da atengo atencéo farmaceupc_a no gonhgglmento cllqlgo para
farmacéutica tratamento anologlcq, |d?nt|f|car e classificar as
Laiara Da no manejo de relatando a importéancia reacoes adver_sas com base no
Cruz Soares, | reagdes adversas do gco_mpanhamenhto _do . . [fisco -
et al. 2021 no tratamento proflssmnﬂal farmacéutico A |nteragao entrg farcheutlcos
oncolégico: para a_desao do tra_tame_nto e a equipe n_1u|t|d|SC|pI|nar _tem
uma revisio e efeitos colaterais mais se mostrado lmportapte, pois as
; o comuns relatados pelos recomendacdes de intervencéo
sistematica ) .
pacientes. podem ser faciimente
formuladas para problemas
identificados relacionados a
medicagéo.
’g‘ég ‘?gj A atuagéo_ dq farmacéu_tico
Kovalski Atuagéo Do em oncologia € uma realidade
Rech, Marcia Farmacéutico Levantamento bibliografico presente_em pratlce_lm_ente to_dos
L ) liog 0s servigos de quimioterapia.
Andréa na Oncologia - sobre a atuagéo do e suas atividades vio desde'
Marques Uma Revisdo de | farmacéutico na oncologia. = .
Francellino Literatura a §elegao qe medlcar:ne.ntos
i até a atencéo farmacéutica e
Jean Colacite, farmacovigilancia
2019 :

Fora das enfermarias, os
farmacéuticos oncologicos
fazem o acompanhamento

farmacoterapéutico dos

Dul - = ient mbulatoriai
Couto, 7r?grid Os mHIt'pIOS Promover a adesao ao Ea;qielzz Zu: reiilir?':lrr(:1 g
Valverde, papels d_o tratamento € o uso racional quimioterapico de uso oral na
Gisele farmaceutlco € seguro do medicamento, instituicéo e fazem uso dele em
Dellapicola na atengao obtendo, dessa form?, 0 casa. O objetivo é promover
Brisson, 2024 oncolégica melhor resultado terapéutico. a adesao ao tratamento e
0 uso racional e seguro do
medicamento, obtendo, dessa
forma, o melhor resultado
terapéutico.
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Deysiane
dos Santos
Calado, Diego
de Hollanda
Cavalcanti
Tavares,
Grasiela
Costa
Bezerra, 2019

O papel da
atencao
farmacéutica
na reducdo das
reacOes adversas
associados
ao tratamento
de pacientes
oncolégicos

Descrever a atuacao do
profissional farmacéutico na
recuperacao de pacientes
oncoéticos, destacando
as principais reacoes
adversas causadas pelo
tratamento da quimioterapia

enfatizando a colaboragéo
da atencéo farmacéutica
no acompanhamento da
terapia oncolbgica, assim
contribuindo na reducgéo de
possiveis efeitos adversos
e melhor qualidade de vida
desses pacientes.

antineopléasica e radioterapia,

O profissional farmacéutico
desenvolve cuidados, tendo
como foco a seguranca e
resultados na terapéutica, e
contribuindo na qualidade de
vida que esta sendo oferecida
a quem esta em tratamento,
nao permitindo o surgimento de
davidas sobre a quimioterapia
ofertada para cada paciente, e
mostrando seu apoio caso elas
venham a surgir.

Sandna
Larissa
Freitas dos
Santos, et al,
2017

Evidéncias
do cuidado
farmacéutico na
pratica clinica da
oncologia

Conseguir atingir com
sucesso os objetivos
terapéuticos e prevenir
qualquer problema, como
reacbes adversas ou
ineficacia do medicamento.
Esse plano deve ser
desenvolvido de maneira
individualizada, centrada nas
caracteristicas do paciente,
para que possa atender
as suas necessidades
terapéuticas.

Foi observado que o cuidado
farmacéutico esta imerso na
terapia medicamentosa, em
tomadas de decisdes sobre o
uso adequado de medicamentos
para cada paciente oncologico.
Além disso, a realizacdo de
orientacdes e supervisdes nos
procedimentos de manipulagao
dos antineoplasicos e a atuagao
da equipe multiprofissional
acompanhando diariamente
o trabalho feito e buscando
agregar seus conhecimentos
farmacolégicos séo atividades
essenciais nesse ambito.

Na farmacovigilancia, o
farmacéutico previne as reacoes
adversas a medicamentos, dada

a alta ocorréncia em pacientes
sob terapia quimioterapica.

Maia Souza,
et al, 2016

Atuacao do
farmacéutico
hospitalar na

oncologia

Atribuicdes, competéncias
e atuacdes desenvolvidas
pelo farmacéutico
hospitalar no servico da
oncologia, e a importancia
do profissional desde a
avaliacdo da prescricao
médica, armazenamento,
dispensacéo, controle
de qualidade, selecéo
de medicamentos,
farmacovigilancia,
entre outros que é de
total competéncia do
farmacéutico.

O farmacéutico realiza
orientacdes e supervisdes
de rotina nos procedimentos
de manipulagéo dos
antineoplasicos, como:
preencher adequadamente
o rétulo de cada unidade
de antineopléasico preparado,
assinar e carimbar, identificar o
nome do cliente da terapéutica
e a quantidade de cada
componente adicionado, bem
como efetuar as devidas
recomendacgdes para sua
estabilidade e administracao,
garantindo assim o controle de
qualidade das preparagdes
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Atuagéo Do
Farmacéutico
Nos Cuidados
De Pacientes
Oncologicos

Melhorar a condigéo
clinica e a qualidade de
vida do paciente durante a
realizagéo do tratamento
oncolégico.

O farmacéutico da orientagéo
ao paciente quanto a utilizagao
correta do farmaco, trazendo
informacgdes sobre a quantidade
correta da dose, a influéncia
de determinados alimentos no
tratamento farmacolégico, a
interacao que pode vir a ocorrer
com determinados farmacos,
orientar o paciente quando as
reacOes adversas e modo de
conservacao do medicamento.

Renata
Barbosa De
Souza Moura,
et al, 2019

A Atuacéo Do
Farmacéutico
Na Oncologia:
Realidade E
Possibilidades

Abordagem de caréter
exploratério e qualitativo,
com o foco de interesse no
trabalho desenvolvido pelo
farmacéutico junto a equipe
multidisciplinar no tratamento
oncoldgico.

Mostrar a sociedade que dentre
as inumeras areas de atuagéo
da profissao farmacéutica,
tem-se além da assisténcia
a atencao farmacéutica em
oncologia que visam trabalhar
em prol de buscar uma
melhora na qualidade de vida
desses pacientes que fazem
uso de quimioterapicos e
antineoplasicos.

Mario Jorge
Sobreira da
Silva, 2016

Atuagéo Do
Farmacéutico
Em Oncologia: O
Que Se Espera
Com A Exigéncia
De Titulagéo
Minima?

A complexidade do cancer
e das suas terapias, 0os
riscos inerentes a pratica
profissional, a necessidade
de se garantir seguranca
ao paciente e ao meio
ambiente, dentre outros
aspectos, fundamentaram
a importancia de se exigir
uma titulagdo minima para a
atuacéo do farmacéutico em
oncologia.

Espera-se um maior
envolvimento dos
farmacéuticos em pesquisa
clinica, epidemioldgica e
translacional na area da
oncologia. Esta atuagéo sera
essencial para subsidiar
adequadamente as decisdes
clinicas, politicas e
econdmicas, e para ampliar
a efetividade, a seguranca e
a utilidade da farmacoterapia
utilizada no tratamento do
cancer no Brasil.

SOBRAFO,
2022

O Papel do
Farmacéutico em
Oncologia

A atuagao do farmacéutico
durante a dispensacgéo da
prescricdo médica, por meio
da identificacdo dos dados
do paciente e checagem da
correspondéncia das doses
e dia de administrac@o ao
protocolo de tratamento,
avaliagdo dos componentes
quanto a quantidade,
compatibilidade, estabilidade
e interacoes

Para os pacientes é
fundamental esclarecer que
atualmente existe um amplo

espectro de opgoes terapéuticas
empregadas na prevencao e
minimizagao dos principais
sintomas que ocorrem apos
a quimioterapia, contudo &
imprescindivel que orientacdes
diferenciadas sejam dadas
para que se obtenha o melhor
resultado dentro da posologia
prescrita.

Fonte: Dados de pesquisa

Demonstrando que o profissional deve estar apto ndo somente de conhecimento,
mas também de metodologia para repassar essas informacdes de forma clara e suscinta
(PATEL e GURUMURTH, 2019).

Uma colaboracéo entre profissionais da salde na avaliagéo de efeitos adversos em
pacientes oncologicos é precaria, isso devido também a grande carga de trabalho destes
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profissionais. O farmacéutico também ndo € um membro habitual da equipe de saude,
tendo ganhado mais recentemente seu espaco na equipe multiprofissional. Contudo,
estudos observam que uma permanéncia mais proxima do farmacéutico ao paciente
no monitoramento da terapia aumenta oportunidades de melhorar esta comunicacao
com pacientes e outros profissionais da saude, aumentando continuidade do cuidado
(BAYRAKTAR-EKINCIOGLU e KUCUK, 2018).

Através do trabalho realizado pelo Farmacéutico Clinico, muitas contribuicoes
foram feitas, quando o foco do tratamento saiu da medicacéo e foi voltada para o paciente,
diversos problemas foram descobertos e através desse entendimento foi possivel fazer tais
correcOes a tempo de nao se tornar em propor¢cdes danosas ao tratamento antineoplasico
(SILVA et al., 2017)

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Na prestacdo de servigos farmacéuticos, os profissionais de farmécia conseguem
prestar cuidados integrais e personalizados em beneficio dos pacientes, que tiram pleno
partido das capacidades técnicas dos seus agentes médicos. Os servigcos farmacéuticos
em oncologia sdo uma ferramenta importante para reduzir erros de medicagao, melhorar
os efeitos do tratamento e melhorar a qualidade de vida dos pacientes. A principal tarefa do
farmacéutico é garantir que o tratamento medicamentoso dos pacientes seja eficaz, seguro
e conveniente.

A maior proporgao de canceres € causada por fatores externos, isso estéa relacionado
ao ambiente e estilo de vida das pessoas. Hoje, a doenca é entendida como um fenémeno
inexistente. Nao apenas biologicamente, mas psicologicamente e socialmente, afeta todos
ao seu redor, ndo sao apenas 0s proprios pacientes.

Pesquisas e estudos realizados na area de oncologia sdo fundamentais, precisamos
de fazer um levantamento das areas afetadas para perceber onde existem lacunas. Envolve
fornecer informacdes eficazes para o planejamento de intervencdes farmacéuticas para
prevencao e controle do cancer de paciente.

As dificuldades enfrentadas pelos profissionais farmacéuticos nesta area sao
enormes, desde a falta de cooperacéo do paciente até o julgamento dos outros profissionais.
Entre eles, os farmacéuticos ainda sao indispensaveis a oncologia, e esta cada vez mais
evidente neste sistema, tornando-o mais completo.
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RESUMEN: La piezoelectricidad en ufias
humanas es un fenémeno interesante
relacionado con las propiedades mecanicas
y eléctricas de la queratina, el principal
componente estructural de las ufas.
Aunque la piezoelectricidad en materiales
biolégicos como huesos, tendones y piel
es bien conocida, la investigacion sobre
este efecto en ufias es mas limitada.
La queratina, una proteina altamente
ordenada, posee una estructura helicoidal
que podria generar piezoelectricidad bajo
deformacion mecanica. Las muestras
de ufas fueron sometidas a una fuerza
mecénica, la cual provocdé un potencial

Data de aceite: 05/02/2025

eléctrico en la superficie de la muestra de
48mV . La piezoelectricidad en tejidos
biolégicos depende de la organizacion
estructural y la densidad de las proteinas.
En las imagenes de AFM, se observa la
presencia de estructuras agrupadas de
microfibrillas de queratina, la compactacion
de las estructuras fibrosas no es uniforme,
y la imagen parece tener irregularidades en
la superficie, lo que podria ser indicativo de
cambios estructurales en la queratina.

En la sangre, los cambios en la estructura
proteica afectan el espectro de absorcion,
como en el caso del pico de 415 nm (pico
de Soret) de la hemoglobina glicada. Si el
grado de glicacion esta correlacionado con
los cambios estructurales de proteinas como
la queratina en ufas, podria establecerse
una relaciéon entre el espectro UV-Vis de la
sangre y la piezoelectricidad en las ufias.
PALABRAS CLAVE: UV-Vis,
piezoelectricidad, AFM, queratina, ufas,
diabetes.

ABSTRACT: Diabetes mellitus is one of
the most serious public health problems
facing Mexico. The most concerning factor
is the lack of control over the disease,
which directly causes severe damage
to the patient’s health and quality of life.
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Piezoelectricity in human nails is an interesting phenomenon related to the mechanical and
electrical properties of keratin, the main structural component of nails. While piezoelectricity
in biological materials such as bones, tendons, and skin is well known, research on this effect
in nails is more limited.Keratin, a highly ordered protein, has a helical structure that may
generate piezoelectricity under mechanical deformation. Nail samples were subjected to
mechanical force, which caused an electrical potential of 48 mVpp on the sample’s surface.
Piezoelectricity in biological tissues depends on the structural organization and density of
the proteins. In AFM images, the presence of clustered keratin microfibril structures can be
observed. The compaction of the fibrous structures is not uniform, and the image shows
surface irregularities, which could indicate structural changes in the keratin. In blood, changes
in protein structure affect the absorption spectrum, as seen in the 415 nm peak (Soret peak)
of glycated hemoglobin. If the degree of glycation correlates with structural changes in
proteins like keratin in nails, a relationship between the UV-Vis spectrum of blood and the
piezoelectricity in nails could potentially be established.

KEYWORDS: UV-Vis, piezoelectricity , AFM,nails, keratin, Diabetes.

INTRODUCCION

Otro fenbmeno importante presente en materiales no-centrosimétricos es la
piezoelectricidad. Los materiales piezoeléctricos son una clase de materiales que pueden
acumular carga eléctrica en respuesta a una fuerza mecénica aplicada, facilitando la
conversion de energia mecanica a energia eléctrica y viceversa. En algunos sistemas
biol6gicos como las proteinas estan formadas de 20 aminoacidos conocidos, la mayoria son
estructuras cristalinas no-centrosimétricas y por lo tanto, presentan piezoelectricidad [1-3].
Gran parte del trabajo original sobre el descubrimiento de la piezoelectricidad en el cuerpo
fue realizado por Eiichi Fukada [4]. Su trabajo mostr6 la presencia de piezoelectricidad en
hueso, masculos y tendones [5-7].

Numerosas enfermedades, como la diabetes, la malaria, la anemia falciforme
e incluso determinados tipos de cancer, alteran las propiedades Opticas, eléctricas,
bioquimicas y piezoeléctricas del cuerpo[8,9].. Por ejemplo, alteraciones en la composicion
de la sangre, morfologia en huesos o ufas, etc. La deteccion a tiempo de las alteraciones
en el cuerpo es de suma importancia para la detencion de enfermedades. Muchos estudios
adicionales han contribuido al conocimiento general de las caracteristicas piezoeléctricas

del cuerpo, sus origenes y como se pueden aplicar en la ciencia médica.

METODOLOGIA

La espectrofotometria es uno de los métodos de andlisis mas usados, y se basa
en la relacion que existe entre la absorcion de luz por parte de un compuesto y su
concentracion. Cuando se hace incidir luz monocromatica (de una sola longitud de onda)

sobre un medio homogéneo, una parte de la luz incidente es absorbida por el medio y otra

A Medicina como ciéncia de diagndstico e cuidado com a saude Capitulo 13

130



transmitida, como consecuencia de la intensidad del rayo de luz sea atenuada desde P a
P, siendo P la intensidad de la luz incidente y P la intensidad del rayo de luz transmitido.
Cada sustancia tiene su propio espectro de absorcion, el cual es una curva que muestra la
cantidad de energia radiante absorbida[10,11]. Ley de Lambert, establece que cuando pasa
luz monocromatica por un medio homogéneo, la disminucion de la intensidad del haz de luz
incidente es proporciona al espesor del medio, lo que equivale a decir que la intensidad de
la luz transmitida disminuye exponencialmente al aumentar aritméticamente el espesor del
medio absorbente (Figura 1).

Py F
s

b

Figura 1. Ley de Lambert

La Ley de Lambert-Beer, es una relacion mateméatica que describe cémo la absorcion
de luz se relaciona con las propiedades del material que atraviesa. Es fundamental en la
espectroscopia y es utilizada para analizar la concentracién de compuestos en soluciones.

La expresion matematica de la Ley de Lambert-Beer se expresa de la siguiente
forma:

A=e-b-C

Donde A es la absorbancia (adimensional), que es la medida de cuanta luz es
absorbida por la muestra, € es la absortividad molar o coeficiente de extincidbn molar (en
L-mol*-cm™), que es una constante que indica cuan fuertemente un soluto absorbe luz a
una longitud de onda especifica, b es la longitud del trayecto Optico (en cm), que es la
distancia que recorre la luz a través de la muestra (generalmente la anchura de la celda
donde se contiene la muestra) y C es la concentracion de la muestra (en mol/L) [12,13].

La Absorbancia (A) es una medida directa de la cantidad de luz que una solucion

absorbe. La absorbancia no tiene unidades y se calcula usando la relacion:

log P,
Azogo

P =—logT

donde P, es la intensidad inicial de la luz incidente (antes de pasar por la muestra)
y P es la intensidad de la luz después de atravesar la muestra. La concentracion de la
solucion P/Po= T, Transmitancia.

La lamina ungueal o ufia es una estructura dérmica que recubre la parte superior
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de los dedos de las manos y los pies. Esta compuesta principalmente de queratina, una
proteina fibrosa y tiene varias funciones importantes, como proteger las terminaciones
nerviosas de los dedos, facilitar la manipulacion de objetos. Tiene tres capas horizontales,
la lamina dorsal delgada es la capa mas delgada situada en la parte superior de la ufia,
esta formada por queratina. Lamina intermedia, se encuentra debajo de la lamina dorsal,
en la zona interna de la uha se concentran la mayoria de las células queratinosas que
proporcionan la estructura y dureza a la ufia. La capa ventral o capa dérmica, se encuentra
en contacto con el lecho ungueal, que es un area vascularizada de piel que suministra
nutrientes y oxigeno a la ufia en crecimiento. Su tasa de crecimiento promedio de 3-4 mm
por mes en las manos y 1-2 mm por mes en los pies.

Las ufas sanas tienen un color blanco transltcido en el borde libre y un color rosado
en la parte visible debido al flujo sanguineo bajo la lamina ungueal [15].

La ufia estd compuesta sobre todo por proteinas en un 90-95%, los aminoacidos
son esenciales para la sintesis de queratina. Los aminoacidos mas importantes en la
composicion de las ufas son la cisteina, metionina, arginina, glutamina y prolina. Las
unas también contienen lipidos (grasas) menor a 1%, principalmente en las membranas
celulares que componen el lecho ungueal y las capas mas internas de la ufa. Los lipidos
ayudan a mantener la hidratacion y la flexibilidad de la ufa. Pequefias cantidades de acidos
nucleicos (ADN y ARN) son cruciales para la sintesis de queratina y otros componentes de
la ufia durante su crecimiento[16-17]. El color de las ufias depende de la melanina que es
el pigmento que da color a la piel, el cabello y las ufias. Las ufias tienen agua entre un 10-
18% y con una pequenia fraccion de minerales (sodio, magnesio, zinc, fésforo, cobre, hierro
y calcio) entre un 1-2%. Las alteraciones en cualquiera de estos componentes pueden
afectar la apariencia y la salud de las ufias.

Por ejemplo, un color amarillento en las ufias puede estar asociadas con
enfermedades como diabetes o infecciones fungicas; ufias azules pueden indicar falta de
oxigeno (cianosis); y ufas palidas pueden estar relacionadas con anemia o problemas
circulatorios. Lineas horizontales o puntos blancos en las ufias pueden ser indicativos
de deficiencias nutricionales, trauma o enfermedades sistémicas [18-20]. La curvatura
excesiva puede estar asociada con hipoxia o enfermedades pulmonares. Las unas
pueden arrojar algunas pistas de enfermedades, pero se requiere pruebas de laboratorio
para su certeza. Sin embargo, los métodos de anélisis de las ufias en combinacién con
otras herramientas podrian convertirse en un enfoque complementario para la deteccion
temprana y el monitoreo de enfermedades cronicas. La espectroscopia UV-vis podria
usarse para estudiar las caracteristicas moleculares de las ufas. Las alteraciones en
los picos espectrales podrian correlacionarse con el metabolismo alterado en personas

diabéticas, especialmente los cambios en las proteinas o en la glucosa en el cuerpo.

A Medicina como ciéncia de diagndstico e cuidado com a saude Capitulo 13

132



RESULTADOS

Elanalisis morfol6gico de AFM que has proporcionado para determinar caracteristicas
que puedan estar relacionadas con una ufia de una persona diabética. El microscopio
de fuerza atdbmica (AFM) es un tipo de microscopio de sonda de barrido que se puede
utilizar para obtener imagenes de topografias de tamafio micrométrico a nanométrico. Las
muestras de ufas fueron cortas, desinfectadas en alcohol etilico y posteriormente pulidas.
En la Figura 2a, se muestra la imagen de la ufia de una persona diabética, su color no es
uniforme, presenta una lineas o &reas ligeramente con un color méas claro que otros. La
Figura 2b se obtuvo usando AFM, en la imagen se observa la presencia de estructuras que
parecen tener forma circular o anular, lo que sugiere la presencia de células o estructuras
fibrosas agrupadas de microfibrillas de queratina. Hay un patrén de estiramiento horizontal,
que podria ser un efecto del escaneo AFM o de la muestra misma. La compactacion de
las estructuras fibrosas no es uniforme, y la imagen parece tener irregularidades en la
superficie, lo que podria ser indicativo de cambios estructurales en la queratina.

OPPO Reno7 _smg
TT btx yyy

Figura 2. a) Muestra de ufia de persona diabética, la muestra fue desafectada y pulida. b) imagen
de la morfologia de la ufa usando AFM, presencia de células o estructuras fibrosas agrupadas de
microfibrillas de queratina.

En personas con diabetes, las ufias pueden mostrar cambios en la estructuray en la
morfologia debido a alteraciones metabdlicas y glicacién avanzada. Esto podria afectar la
forma y distribucion de las fibras de queratina. Las areas mas claras y mas oscuras podrian
estar reflejando diferencias en la rugosidad superficial, que pueden estar asociadas con
danfos estructurales.

La piezoelectricidad es un fendbmeno que se presenta en materiales no-
centrosimétricos, tales como los sistemas biol6gicos (organicos) proteinas biopolimeros,
polisacéaridos, y glandulas [5, 6]. Las proteinas estan formadas de 20 aminoacidos
conocidos, la mayoria son estructuras cristalinas no-centrosimétricas, y, por lo tanto,
pueden presentan piezoelectricidad.

La figura 3, se muestra la respuesta de la uia al aplicar una fuerza de impacto,
usando la caida libre de una masa de 14 g a una altura de 10 cm la respuesta es detectada
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usando un osciloscopio tektronix conectado en las caras de la ufa. La diferencia de
potencial producido en la muestra es de 48.8 mVpp, el cual ha sido amplificado 10 veces.
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Figura 3. Medicién de potencial eléctrico generado por la aplicacién de fuerza sobre la muestra de ufa
de persona diabética.

Cuando una fuerza externa es aplicada, ocurre una deformacién en la estructura
de la queratina. La deformacién provoca una reorientacion de los dipolos eléctricos en las
moléculas de queratina, lo que genera una diferencia de potencial eléctrico. El potencial
eléctrico generado en la muestra, prueba que en las ufias presentan la propiedad de
piezoeléctrica. Sin embargo, su potencial eléctrico no es constante por lo que varia de una
prueba a otra.

La microscopia UV-Vis es una técnica poderosa para analizar la composicidén
quimica de materiales, especialmente aquellos con caracteristicas Opticas significativas. Es
ampliamente utilizada en la biologia, quimica, investigacion de materiales, y conservacion
del arte, debido a su capacidad para proporcionar informacion tanto estructural como
composicional de forma no destructiva. En la figura 4, se muestran peliculas de muestras
de sangre tomadas en ayunas en personas sanas y diabéticas, todos pertenecientes a una
familia. Las muestras se usaron para realizar un estudio de absorcion con el equipo de UV-
vis 300 en un rango de 300 a 900nm.

Figura 4. Muestras de sangre de personas sanas y con diabetes.
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En la figura 5, se muestra el espectro de absorcion en el rango ultravioleta-visible
(UV-Vis) de muestras de sangre, donde se comparan las caracteristicas de absorcién entre
personas sanas (muestras M.S.M, M.S.D) y una persona diabética (muestra M.D.C), un
rango de 300 a 900 nm. El espectro de absorcion de color azul, correspondiente a una
persona diabética y los graficos rojo y negro de personas sanas.
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Figura 5. El espectro de absorcion de color rojo y negro corresponden a personas sanas (muestras
M.S.My M.S.D) y el gréfico de color azul correspondiente a una persona diabética (muestra M.D.C).
Se observa un pico alrededor de ~415 nm, conocido como pico de Soret. El estrés oxidativo en
diabéticos genera productos como los malondialdehidos (MDA), que reaccionan con tiobarbiturato para
formar compuestos absorbentes entre ~532 nm.

Los Picos de Absorcion en la muestra M.D.C, muestra mayor absorcién en la region
UV (300 - 500 nm) y presenta picos mas definidos en comparacion con las muestras de
personas sanas. La Glucosa no absorbe directamente en el rango UV-Vis, pero puede
analizarse indirectamente mediante reacciones enzimaticas (como con glucosa oxidasa),
generando productos cromogénicos que absorben en el rango visible (~450-500 nm). Las
Proteinas glicadas como la HbA1c, es indicador del control glicémico a largo plazo, puede
alterar el perfil de absorcion de la hemoglobina. En las muestras de personas sanas y
diabéticas se observa un pico alrededor de ~415 nm, conocido como pico de Soret. La
presencia de HbA1c altera la absorcién en el pico de Soret. Aunque la posicion del pico
se mantiene, la glicacion genera una variacion en la amplitud y forma del pico ocasionado
por proteinas glicadas y no glicadas. Hay un segundo conjunto de picos visibles entre
500 y 600 nm, que son caracteristicos en la muestra diabética, pero menos pronunciados
en las muestras sanas. El estrés oxidativo en diabéticos genera productos como los
malondialdehidos (MDA), que reaccionan con tiobarbiturato para formar compuestos
absorbentes entre ~532 nm.
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CONCLUSION

La diabetes mellitus es uno de los problemas mas graves de salud publica que
enfrenta México. El factor méas preocupante es la falta de control de la misma, lo que incide
de manera directa, causando dafios severos a la salud. Es una enfermedad prolongada
(crénica) en la cual el cuerpo no puede regular la cantidad de azucar en la sangre y
con el paso del tiempo tiende a degenerar los sistemas de cuerpo. La relacion entre la
piezoelectricidad en ufas y el espectro UV-Vis de sangre en diabéticos se fundamenta
en los cambios inducidos por la glicacién y el estrés oxidativo en las proteinas. Ambos
fendbmenos reflejan alteraciones en la organizacion molecular y propiedades biofisicas
de los tejidos afectados por la diabetes. Establecer esta conexion podria abrir nuevas
posibilidades para desarrollar métodos de diagnéstico no invasivos.
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RESUMO: Obijetivo: avaliar a assisténcia
ao pré-natal da Atencao Primaria a Saude
(APS) prestadas a gestantes brasileiras
e migrantes em Boa Vista, Roraima.
Método: Foi realizada uma pesquisa com
18 gestantes brasileiras e migrantes em
trés USF (n=18). A metodologia utilizada
foi estudo de caso, e a coleta dos dados
ocorreu por meio de entrevista face a
face e visualizacdo da caderneta das
gestantes, que apresentaram a variavel de
desfecho (dependente) de nacionalidade
das entrevistadas. Resultados: o estudo
mostrou uma boa cobertura da assisténcia
pré-natal nas consultas de primeiro
semestre (66,7 %), sendo que o grau
de satisfacdo das gestantes brasileiras
e migrantes com a assisténcia pré-natal
oferecida pela APS encontrou insatisfagcao
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das entrevistadas quanto aos atendimentos das USF (72,2%), sendo a maioria gestantes
venezuelanas (85,7%) que referem o atendimento como “regular”, trazendo como um dos
fatores as barreiras linguisticas culturais que afetam a qualidade da assisténcia pré-natal,
bem como as demais variaveis referentes a prestacéo de servigcos relativos ao pré-natal a
gestantes atendidas nas unidades bésicas de saude, referéncia para popula¢des em situacéo
de migracdo. Consideracdes finais: Apesar das limitagbes do estudo, a amostra permitiu
saber como esta sendo ofertada a assisténcia pré-natal, principalmente para a gestante
migrante e, mostrando fatores que comprometem a qualidade do pré-natal na APS, é valido
considerar que seu resultado é relevante, ao enfatizar a maior necessidade de atencéo na
assisténcia pré-natal a brasileiras e migrantes nas regides de fronteira. Outro limite se refere
ao tipo de estudo, pois a avaliagdo normativa n&o propicia a compreenséo das causas e
efeitos na relagéo entre a intervencé@o avaliada e seus resultados. Sdo necessarios mais
estudos cientificos, diagnosticos precisos, intervencgdes exitosas e principalmente de acordos
bilaterais que apresentem solugdes praticas, legais e financeiras solucionar essas situagdes/
problemas elencados principalmente em mulheres que vivem nas regibes de fronteira,
considerando as necessidades na saude materna infantil.

PALAVRAS-CHAVE: Pré-Natal, Aten¢éo Primaria a Saude, Migracéo, Fronteiras

EVALUATION OF THE OF PRENATAL CARE IN PRIMARY HEALTH CARE
PROVIDED TO BRAZILIAN WOMEN AND INTERNATIONAL MIGRANTS IN BOA
VISTA, RORAIMA

ABSTRACT: Objective: To evaluate the prenatal care provided by Primary Health Care (PHC)
to Brazilian and migrant pregnant women in Boa Vista, Roraima. Method: A study was carried
out with 18 Brazilian and migrant pregnant women at three USFs (n=18). The methodology
used was a case study, and data collection took place through face-toface interviews and
visualization of the pregnant women’s card, which presented the outcome variable (dependent)
of the interviewees’ nationality. Results: the study showed good coverage of prenatal care
in the first semester consultations (66.7 %), and the degree of satisfaction of Brazilian and
migrant pregnant women with the prenatal care offered by the PHC found dissatisfaction of the
interviewees with the care provided by the USF (72.2 %), with the majority being Venezuelan
pregnant women (85, 7%) who described the service as “regular”, suggesting that one of the
factors was cultural language barriers affecting the quality of prenatal care, as well as other
variables relating to the provision of prenatal care services to pregnant women attending basic
health units, a reference point for migrant populations. Final considerations: Despite the
study’s limitations, the sample made it possible to find out how prenatal care is being provided,
especially for migrant pregnant women and, by showing factors that compromise the quality
of prenatal care in PHC, it is valid to consider that its results are relevant, as they emphasize
the greater need for attention in prenatal care for Brazilians and migrants in border regions.
Another limitation refers to the type of study, since normative evaluation does not provide an
understanding of the causes and effects in the relationship between the intervention evaluated
and its results. There is a need for more scientific studies, accurate diagnoses, successful
interventions and, above all, bilateral agreements that provide practical, legal and financial
solutions to these situations/problems listed, especially for women living in border regions,
taking into account maternal and child health needs.
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11 INTRODUGAO

A assisténcia pré-natal compreende um conjunto de cuidados e procedimentos que
visam preservar a saude da gestante e do recém-nascido, assegurando a profilaxia e a
identificacdo precoce das complicagcbes proprias da gestacéo; e inclui também orientagdes
sobre habitos saudaveis de vida, bem como o preparo da gestante para o parto e o
puerpério (Brasil, 2005). Contudo, apesar de ser uma prioridade entre os programas de
salde publica, que teve énfase a partir da implantacéo do Programa de Assisténcia Integral
a Saude da Mulher (PAISM) em 1984, persiste ainda o desafio do acesso e especialmente
a qualidade dessa assisténcia em algumas regides do Brasil (Brasil, 1984).

Acobertura do pré-natal consiste num dos principais indicadores do Pacto da Atencéo
Basica do SUS, sendo que a assisténcia prestada envolve toda a cadeia de procedimentos
que os servigcos devem realizar para outras acdes de atencdo béasica. Desta forma, o seu
funcionamento reflete aspectos da atuacdo de outros programas e a sua importancia é
evidente expressando-se no conjunto de normas que regem a operacionalizagdo do SUS.
O impacto sobre a prevengdo da prematuridade e do baixo peso ao nascer tem sido
amplamente documentada (Ribeiro et at., 2004).

O PAISM incorporou como principios e diretrizes as propostas de descentralizacao,
hierarquizagé@o e regionalizacdo dos servigcos, assim como a integralidade e a equidade
da ateng@o num periodo em que, paralelamente, no ambito do Movimento Sanitario, se
concebia o arcaboucgo conceitual que embasaria a formulagcéo do SUS (Brasil, 1984).

Nesse escopo, o atendimento a saude da mulher na Atengdo Primaria a Saude
(APS), por meio da Estratégia Saude da Familia (ESF), tem grande potencial gerador de
atencdo integral a saude das mulheres, desde que considere os determinantes sociais.
A ESF tem o objetivo de expandir, qualificar e consolidar a APS, pois favorece uma
reorientacdo do processo de trabalho, tendo potencial de ampliar a resolubilidade e o
impacto na vulnerabilidade da situagdo de saude do individuo e coletividades, além de
propiciar uma importante relagao custo-efetividade. (Brasil, 2011).

O estado de Roraima possui fronteira com a Republica Cooperativa da Guiana e
a Republica Bolivariana da Venezuela. O fluxo transfronteirico nem sempre  foi intenso,
passou a ser mais frequente com a construcdo da BR 174, que teve sua conclusdo em
meados de 1998, em especial para fins comerciais. Nota-se neste triplice fronteira que o
fluxo maior sempre foi de brasileiros para Venezuela e para Guiana, desde meados dos
anos 1970.

A crescente mobilidade de estrangeiros e brasileiros residentes em é&reas
fronteiricas para tratamento de saude no Brasil tem ocasionado dificuldades adicionais aos
responsaveis pela geréncia do SUS devido a uma forte demanda por servigos de atencao
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a saude nessas areas. Cidades brasileiras situadas em regides de fronteira tém sofrido
esse impacto e relatam repercussdes sobre o financiamento das agbes e qualidade dos
servicos de salde. Essa busca de atendimento por usuarios residentes em outros paises
nos servicos de saude de municipios de fronteira vem exercendo forte presséo sobre as
frageis estruturas montadas e o nivel de organizacdo e complexidade que alcangam os
sistemas municipais de saude (Giovanella et al., 2009).

Isso acarreta sobrecarga do sistema publico de salude de Roraima. Embora a
migracao ndo repercuta necessariamente como uma ameagca a saude, ela pode aumentar a
vulnerabilidade dos sujeitos. N&o obstante, a sobrecarga no sistema néo pode ser motivo de
restricbes automaticas de atendimentos aos imigrantes, considerando que isso representa
uma grave violagao aos direitos humanos (Ayres et al., 2003).

“Dessa maneira, o sistema de saude local tem o desafio de efetivar a
universalizagao da saude de qualidade ao imigrante e de impactar o minimo
possivel nas condigdes de acesso e eficiéncia dos servigos ja recebidos
por brasileiros. Imbricados nesse desafio estdo os profissionais de saude
que tiveram suas rotinas de trabalho profundamente alteradas em virtude do
intenso processo migratorio (Barbosa, et al., 2020)”.
No Brasil existem politicas de incentivo ao cuidado pré-natal mais humanizado, mas
ainda a pratica ndo parece estar alinhada as necessidades socioculturais. Com isso surge o
questionamento “Que fatores podem interferir na qualidade do servigo de pré-natal de risco
habitual na APS de Boa Vista, Roraima?”
Dessa forma, este estudo tem o objetivo de avaliar a qualidade da assisténcia ao
pré-natal da APS prestada a gestantes brasileiras e migrantes em Boa Vista, Roraima, bem
como a oferta dos servigos de salude para essa populacéo.

21 OBJETIVO

Avaliar a qualidade da assisténcia ao pré-natal da Atencdo Primaria a Saude
prestadas a gestantes brasileiras e migrantes em Boa Vista, Roraima. Avaliar o grau de
satisfacdo das gestantes brasileiras e migrantes atendidas na APS de Boa Vista, Roraima
e Conhecer os fatores que interferem na oferta de servicos de pré-natal a gestantes
brasileiras e migrantes na APS de Boa Vista, Roraima.

31 METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma pesquisa do tipo estudo de caso com amostra
néo probabilistica por conveniéncia com abordagem qualitativa sobre assisténcia pré-natal
prestadas as mulheres brasileiras e migrantes em trés Unidades de Saude da Familia
(USF) do municipio de Boa Vista, Roraima, Brasil.

Os dados coletados foram tabulados em planilhas eletrénicas no programa Microsoft
Excel® 2010 e foram classificadas como variaveis qualitativas e quantitativas. Realizou-se
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uma analise descritiva das variaveis, fazendo comparagédo de médias, utilizando os testes
estatisticos apropriados, usando o software Jamovi, verséo 1.6.23.0.

O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos
Programa de P6s-graduagdo em Condigoes de Vida e Situagdes de Saude na Amazénia —
PPGVIDA na Plataforma Brasil, conforme resolugéo do Conselho Nacional de Saude n°
466 de 2012, CAAE: 70656223.7.0000.5302/UFRR.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram entrevistadas 18 gestantes entre brasileiras e migrantes. O estudo apresentou
que metade das gestantes entrevistadas na APS do municipio de Boa Vista, (50%) esta
faixa etaria entre 18-25 anos, a cor negra é predominante (66,7%), tanto brasileiras e
migrantes venezuelanas, sobre o estado civil das entrevistadas, 50% s&o unido estavel,
possuem ensino médio completo e/ou incompleto (38,6%), renda familiar de até dois
salarios minimos (55,6%) (Tabela 1).

Nacionalidade

Caracteristicas das

gestantes Brasileiras Guianense Venezuelana Total
N (%) N (%) N (%) N (%)
Idade (anos)
18-25 5 (27,7) 0 (0,0) 4 (22,2) 9 (50,0)
26-30 4 (22,2) 1 (5,5) 1 (5,5) 6 (33,0
3le+ 1 (5,5) 0 (0,0 2 (11,1) 3 (17,0
Cor da Pele
Branca 4 (40,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 4 (22,2)
Negra 5 (50,0) 1 (100,0) 6 (85,7) 12 (66,7)
Parda 1 (10,0) 0 (0,0 1 (14,3) 2 (11,1)
Estado Civil
Casada 1(10,0) 1 (100,0) 1 (14,3) 3 (16,7)
Solteira 4 (40,0) 0 (0,0) 2 (28,6) 6 (33,3)
Unido Estavel 5 (50,0) 0 (0,0) 4 (57,1) 9 (50,0)
Escolaridade
1 grau completo 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (2,.6) 2 (11,1)
2 grau completo 5 (50,0) 1 (100,0) 1 (14,3) 7 (38,9)
2 grau incompleto 4 (40,0) 0 (0,0) 3 (42,9) 7 (38,9)
superior completo 0 (0,0) 0 (0,0) 1 (14,3) 1 (5,6)

Tabela 01: Distribuicdo das gestantes atendidas no pré-natal da APS de Boa Vista e suas
nacionalidades, conforme perfil socioeconémico (n=18).

Fonte: Elaborado pela autora, 2024.
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Sobre os achados obstétricos, a maioria (66.7 %) iniciou o pré-natal no primeiro

trimestre da gestagcéo, com até 04 consultas de pré-natal (27.8%), o profissional enfermeiro

obteve o maior atendimento no pré-natal (94.4%), maioria das gestantes entrevistadas

(61,1%) realizou todos os exames laboratoriais e de imagem na primeira consulta de

pré-natal, e variaveis materna, embora sem significancia estatistica, observou-se maior

percentual da realizacdo dos exames na primeira consulta de pré-natal, encaminhadas

para a sala de vacina e que nao foram encaminhadas para a avaliagdo odontolégica foram

100%, quanto as orientagbes sobre amamentagcédo, a maioria (72,2%) ndo recebeu nas

consultas de pré- natal (Tabela 2).

Consultas / Nacionalidade
encaminhamentos

Brasileiras Guianense Venezuelana Total

N(%) N(%) N(%) N(%)
1?2 consulta Pré-natal
Primeiro Trimestre 8 (80,0) 0(0,0) 4 (57,1) 12 (66,7)
Segundo Trimestre 2 (20,0) 1(100,0) 3 (42,9) 6 (33,3)
Primeira consulta
Enfermeiro 9 (90,0) 1 (100,0) 7 (100,0) 17 (94,4)
Médico 1(10,0) 0 (0,0) 0(0,0) 1(5,6)
N° de Consultas
realizadas no Pré-natal
1 consultas 2 (20,0) 0(0,0) 1(14,3) 3(16,7)
2 consultas 2 (20,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (11,1)
3 consultas 1(10,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(5.6)
4 consultas 2 (20,0) 0(0,0) 3 (42,9) 5(27,8)
5 consultas 1(10,0) 0(0,0) 1(14,3) 2(11,1)
6 consultas 0(0,0) 1(100,0) 1(14,3) 2(11.1)
7 consultas 0(0,0) 0(0,0) 1(14,3) 1(5,6)
8 consultas 2 (20,0) 0(0,0) 0 (0,0) 2(11,1)
Exames laboratoriais/
procedimentos realizados no
Pré-natal
Sim, completamente 5 (50,0) 0(0,0) 6 (90,0) 11 (61,1)
Sim, parcialmente 5(50,0) 1 (100,0) 1 (10,0 7 (38,9)
Encaminhada a sala de
vacina
Sim 10 (100,0) 1 (100,0) 7 (100,0) 18 (100,0)
Encaminhada a consulta
Odontolégica
Nao 10 (100,0) 1 (100,0) 7 (100,0) 18 (100,0)
Orientacdes sobre
amamentacao
Nao 6 (60,0) 1 (100,0) 6 (85,7) 13 (72,2)
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Sim 4 (40,0) 0(0,0) 1(14,3) 5 (27,8)

Tabela 02: Caracterizagado da assisténcia pré-natal prestadas as gestantes na APS de Boa Vista,
Roraima.

Fonte: Elaborado pela autora, 2024.

Boa parte das entrevistadas (83, %) se sentiram a vontade para falar e/ou
perguntar, esclarecer as duvidas sobre o pré-natal, a maioria das entrevistadas sairam
das consultas de pré-natal com as orientagbes e encaminhamentos dos profissionais de
maneira clara, a participagdo em atividades educativas foi de 94,4% (Tabela 3).

Nacionalidade

Orientacoes oferecidas as — -
mulheres durante o pré-natal Brasileiras Guianense Venezuelana

N(%) N(%) N(%) Total
Se se sentiram a vontade
para falar e/ou perguntar,
esclarecendo suas duvidas
Sim 10 (100,0) 1 (100,0) 4 (57,1) 15 (83,3)
Nao 0 (0,0) 0 (0,0) 3 (42,9) 3(16,7)
Recebeu as orientacdes e
Encaminhamentos dos
profissionais de maneira clara
Sim, completamente 9 (90,0) 1(100,0) 3 (42,9) 13 (72,2)
Sim, mas parcialmente 1(10,0) 0 (0,0) 4 (57,1) @7 8?
Participacao de atividades
educativas/ em grupos de
gestantes
Nao 10 (100,0) 1(100,0) 6 (85,7) 17 (94,4)
Sim 0 (0,0) 0 (0,0) 1(14,3) 1(5,6)

Tabela 03: Distribuicéo proporcional da percepg¢ao associado ao grau de satisfacdo nas das gestantes
entrevistadas durante a consulta de pré-natal (n=18)

Fonte: Elaborado pela autora, 2024.

Em relagé@o ao vinculo com o sistema de salde observou-se significancia estatistica
da pesquisa, entre o grau de satisfacao das gestantes quanto ao atendimento humanizado
ofertado nas UBS entrevistadas a maioria (66,7) relatou que o atendimento € ruim e que a
assisténcia Pré-natal ofertada na APS de Boa Vista é regular (72,2%), (Tabela 04).
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Avaliacao da Assisténcia Nacionalidade
Pré-natal

Brasileiras Guianense Venezuelana Total
N(%) N(%) N(%) N(%)
Acolhimento na Recepcao da
Unidade de Saude
Bom 0 (0,0) 1 (100,0) 1(14,3) 2 (11,1)
Regular 3 (30,0) 0(0,0) 1(14,3) 4(22,2)
Ruim 7 (70,0) 0(0,0) 5(71,4) 12 (66,7)
Grau de Satisfacao da
Assisténcia pré-natal
oferecida
Bom 3 (30,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 3(16,7)
13 (72,2)
Regular 7 (70,0) 0(0,0) 6 (85,7)
0 (0,0) (100,0) 1(14,3) 2(11,1)

Tabela 04: Distribuicdo proporcional da percepcao sobre a avaliagdo dos atendimentos nas consultas
com a variavel do grau de satisfacdo das entrevistadas no pré-natal (n=18).

Fonte: Elaborado pela autora, 2024.

Nesse estudo, os resultados obtidos destacam algumas singularidades na
assisténcia pré-natal as gestantes brasileiras e migrantes na regido de fronteira em
Roraima. Algumas caracteristicas maternas e obstétricas vao de encontro aos estudos
nacionais que caracterizam a assisténcia pré-natal no Brasil.

Observou-se nos resultados do estudo, a discordancia com estudos da regido Norte
e de Boa Vista, mas estd em concordancia com os dados do Brasil. Mesmo que a pesquisa
néo tenha entrevistado gestantes adolescentes, percebe-se que ha um nimero significativo
de gestantes adolescentes (302.429), ressaltando que a adolescéncia é considerada
periodo devida entre 10 e 19 anos completos. O aumento da gravidez nessa fase
da vida traz preocupacéo, principalmente para as mulheres migrantes, podendo se sujeitar
a uma gravidez precoce para garantir sua cidadania.

Um estudo (Carvalho, 2015) realizado no pré-natal em Aracaju no ano de 2011:
53,4% delas tinham renda familiar de até 1 salario-minimo; 22,0% entre 1 e 2 salarios;
5,6%, em discordancia aos achados da pesquisa, que apontou a maioria com renda acima
de um salario-minimo (55,6%), por outro lado, o estudo de Xavier et al., (2013) aponta
que a maioria (62,6%) declarou renda menor ou igual a trés saldrios-minimos, estando de
acordo com os achados da pesquisa.

Quanto ao cuidado compartilhado (médico e enfermeiro), um estudo de Marques
et al., (2021) apontou que o profissional médico foram a maioria (48,4%), enquanto os
enfermeiros foi de 11,4%, ja o cuidado compartilhado foi 40,2%, ainda nesse estudo,
Marques et at. (2021) aponta que no acompanhamento pré-natal, observou-se que 48,4%
das gestantes foram atendidas no pré-natal majoritariamente somente por médico, 80,4%

realizaram sete ou mais consultas e 78,1% tiveram o inicio precoce do pré-natal até 12
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semanas de gestacao, esses estudos, discordam com ao achados da pesquisa, visto a
maioria das consultas realizadas no pré-natal foram por enfermeiros (94.4%), caracterizando
que boa parte do pré-natal é realizado por este profissional.

Ao analisar o resultado da pesquisa, 100% das gestantes relataram que ndo foram
encaminhadas ao servico de saude bucal na APS, no que tange o estudo, o fato dos
profissionais que realizam o pré-natal ndo realizarem as orientacdes e encaminhamentos
para a consulta odontologica implica na qualidade da assisténcia ao Pré-natal. Segundo um
estudo de Rodrigues et al., (2018), o0 acesso da gestante para o pré-natal odontologico se
deu, principalmente, através de encaminhamentos dos profissionais da unidade de salde,
entre eles os enfermeiros (93,85%) e médicos (76,92%).

Ao analisar os achados, a maioria das gestantes entrevistadas (66,75) relataram
mal atendimento na recep¢do das UBS, mas um ponto importante na pesquisa, sédo as
gestantes venezuelanas (74,4%) foram as que mais relataram que nao teve um bom
acolhimento nas UBS, acreditam por ser venezuelanas sofrem algum tipo de preconceito.

O que buscamos ressaltar, de fato, € que esse processo tem ocasionado o
aumento das acgbes de cunho xenéfobo por parte dos brasileiros residentes em Roraima,
desenvolvendo-se ndo apenas agressdes verbais ou simbdlicas, mas também fisicas
contra os venezuelanos. Embora alguns autores, como Albuquerque Janior (2016), tendem
a definir a xenofobia no sentido de ser uma maneira de expressdo de choques culturais
distintos, preferimos interpreta-la, a partir das tensdes verificadas entre brasileiros e
venezuelanos.

As entrevistadas informaram que a assisténcia ao pré-natal é deficiente, alegam
que 0 acesso aos exames do pré-natal € demorado, o que podem implicar na qualidade da
assisténcia ao pré-natal, pois sentem dificuldade de agendar os exames que fazem parte
da rotina do pré-natal. Outro ponto importante no estudo € o pouco o vinculo com a APS de
Boa Vista, principalmente as gestantes venezuelanas, acreditam que por serem imigrantes
néo sdo acolhidas de forma humanizada na APS.

Abarreira da lingua dificulta o estabelecimento de uma boa comunicagéo, o que afeta
a relacdo usuario migrante-profissional de saide e a adeséo aos tratamentos, bem como
0 bom controle do processo assistencial. As barreiras de comunicagdo podem apresentar-
se de diversas formas, entretanto, especificamente na relagdo enfermeiro-paciente, séo
identificadas principalmente a linguagem técnica, o idioma, a cultura e a falta de empatia
(Silva, 2021).

51 CONCLUSAO

Apesquisa evidenciou o perfil sociodemografico e obstétrico das gestantes brasileiras
e migrantes que buscam assisténcia pré-natal em regides de fronteira. E concluiu que
o grau de insatisfacdo de gestantes brasileiras e migrantes, sob a oética da assisténcia
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pré-natal, representa um sentimento de descontentamento, nas gestantes venezuelanas,
devido ao tratamento que recebe na APS.

Assim, ainda concluimos que o idioma foi considerado um elemento dinamo de
diadlogo comprometida na assisténcia pré-natal ocorrido na APS. As produgdes de analises
deixam vestigios indicando que a comunicagdo verbal, € um fator que compromete a
qualidade da assisténcia pré-natal. A compreensao do idioma espanhol é desafiadora para
os profissionais que atuam na APS, sendo um elemento valoroso na eficacia no cuidado
para a populacao migrante de fronteira.

Entretanto, uma amostra que resultou saber como esta sendo ofertada a assisténcia
pré-natal, principalmente para a gestante migrante, mostrando fatores que comprometem
a qualidade do pré-natal na APS, é um objeto que deve ser investigado a ser explorado
com outras vertentes metodoldgicas e referenciais tedricos da antropologia, com vistas a
ampliar o que se sabe sobre a saude materno infantil das migrantes venezuelanas que
residem na Amazoénia Legal. Outro limite se refere ao tipo de estudo, pois a avaliagdo
normativa nao propicia a compreenséo das causas e efeitos na relagéo entre a intervencao
avaliada e seus resultados.

Sendo assim, foi premente os achados deste estudo sobre a qualidade da
assisténcia pré-natal de mulheres de diferentes nacionalidades de forma a garantir direitos
humanos em condicdes de migracdo. E necessario estudos cientificos, diagndsticos
precisos, intervencdes exitosas e principalmente de acordos bilaterais que apresentem
solugbes praticas, legais e financeiras para solucionar essas situagbes problemas
elencados, principalmente em mulheres que vivem nas regides de fronteira, considerando
as necessidades na saude materna infantil.

Em tempos de crise imigratéria que a fronteira norte do Brasil tem vivenciado, o
presente estudo nos mostra que ainda precisamos melhor preparar a atengéo primaria a
saude com investimentos na formagéo das equipes multiprofissionais da APS na perspectiva

da interculturalidade e da promocéo do cuidado e da vida.
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