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RESUMO

O objetivo geral do estudo foi estudar a Disfungdo Temporo-
mandibular e Dor Orofacial e seus fatores associados em adul-

tos na Cidade de Maringa — PR. Os obj etivos especificos foram:

Descrever a amostra de acordo com aspectos So-
cio-demogr &ficos; estimar a prevaléncia de DTM e de Dor
Orofacial; conhecer os fatores associados a DTM e Dor Orofa-
cial; descrever a associagdo entre DTM e Dor Orofacial com
aspectos psicossociais e sua relagdo com a qualidade do sono. O
meétodo utilizado foi um estudo de delineamento transversal de
base populacional, na populagdo da cidade de Maringé, Para-
na. As informagdes referidas foram obtidas através de entre-
vistas estruturadas realizadas nos domicilios da populacdo
estudada, realizadas no periodo de agosto de 2011 a marco de
2014. Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica da Fa-
culdade Ingad com o CAAE 0071.0.362.000-11 e com o Parecer
ndmero 0071/11. A populagdo do estudo foi composta por pes-
soas com idade entre 20 e 65 anos, usuarias do Sistema de Sa-
Ude Publico da cidade de Maringa — PR. A populagéo do estu-
do foi composta por 568 pessoas com idade entre 20 e 65 anos,
usuarias do Sistema de Saude Publico da cidade de Maringa -
PR. Para a coleta de dados foi utilizado um questionario es-
truturado, padronizado e pré testado, contendo variaveis de-
mogr &ficas, socioecondmicas, comportamentais, psicossociais e
relacionadas ao sono. Aplicacdo do Eixo Il do RDC/TMD (fa-
tores socioecondmicos e psicossociais e de posicionamento e
movimento articular); Aplicacdo do Eixo | do RDC/TMD
(questdo de 1 a 7) - (fatores de posicionamento e movimento
articular); Questionario de Avaliacdo do Sono (SAQ). Com
relacdo as variaveis independentes, foram analisadas as varia-
veis demogr &ficas: sexo, idade, cor/raga, etnia e estado civil; as
variaveis socioecondmicas: escolaridade, situacdo ocupacional
e renda familiar; variaveis psicossociais; condi¢Bes de salde e
presenca de morbidade. Apés a selegdo dos pacientes, com
posse da lista, contendo enderego do mesmo, entrevistas estru-
turadas, foram realizadas, com a seguinte sequéncia: a) Leitu-
ra e Assinatura do Termo de Consentimento por parte do pa-
ciente; b) Aplicacdo do Eixo || do RDC/TMD (fatores socioe-
condmicos e psicossociais e de posicionamento e movimento
articular); c) Aplicagdo do Eixo | do RDC/TMD - (fatores de
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posicionamento e movimento articular); d) Questionario de
Avaliacdo do Sono (SAQ). Apés aplicagdo dos questionarios,
estes foram tabulados em planilhas do Pacote Microsoft Excel
2010. Os resultados mostram que 77,5% dos entrevistados
apresentaram distUrbios de sono. Quanto a qualidade de
vida, os dominios psicoldgicos e relacBes sociais foram os que
apresentaram maior qualidade de vida enquanto o que apre-
sentou menor qualidade de vida foi o dominio auto avaliagéo
da qualidade devida.

PALAVRAS-CHAVE: DTM, dor orofacial.

ABSTRACT

The overall objective of this study was to study the Temporoman-
dibular Disorders and Orofacial Pain and its associated factors
among adults in the city of Maringa - PR. The specific objectives
were: To describe the sample according to socio-demographic
factors; estimate the prevalence of TMD and Orofacia Pain; know
the factors associated with TMD and Orofacia Pain; describe the
association between TMD and Orofacial Pain with psychosocial
aspects and its relation to the quality of sleep. The method used
was a cross-sectional population-based study, the population of the
city of Maring4, Parana. The information referred to were obtained
through structured interviews conducted in households of the pop-
ulation studied, conducted from August 2011 to March 2014. This
study was approved by the Ethics Committee of the Faculty Inga
with the CAAE 0071.0.362.000-11 and the Opinion number
0071/11. The study population was comprised of people aged 20 to
65, Public Health Service usersin Maringa - PR. The study popu-
|ation consisted of 568 people aged 20 to 65, Public Health Service
users in Maringa - PR. For data collection was used a structured,
standardized and pre tested, containing demographic, socioeco-
nomic, behavioral, psychosocia, and sleep-related. Axis Il of the
application of the RDC / TMD (socioeconomic and psychosocial
factors and positioning and joint movement); Axis | application of
the RDC / TMD (issue 1-7) - (positioning factors and joint move-
ment); Sleep Assessment Questionnaire (SAQ). With respect to the
independent variables, demographic variables were analyzed: sex,
age, color / race, ethnicity and marital status; socioeconomic vari-
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ables: education, occupationa status and family income; psycho-
social variables; of health status and morbidity conditions. After
the selection of patients, a lists of possession with containing the
same address, structured interviews were conducted, following the
sequence: a) Reading and Consent Form signature by the patient; b)
Application of Axis Il of the RDC/ TMD (socioeconomic and
psychosocial factors and positioning and joint movement); c) Ap-
plication of Axis | RDC/ TMD - (positioning factors and joint
movement); d) Sleep Assessment Questionnaire (SAQ). After the
questionnaires, these were tabulated in Microsoft Excel spread-
sheets Package 2010. The results show that 77.5% of respondents
had sleep disorders. Regarding quality of life, psychological and
social relationships domains were those with the highest quality of
life while the one with lower quality of life was the self-control
evaluation of quality of life.

KEYWORDS: TMD, pain orofacial.

1. INTRODUCAO

A disfungdo temporomandibular (DTM) representa
um conjunto de manifestagdes clinicas, ou seja, uma
sindrome envolvendo os musculos mastigatorios, as ar-
ticulagcdes temporomandibulares e estruturas associadas.
Os sinais e sintomas que mais evidenciam sao: Cefaleia,
mialgias, zumbido, dor a palpagdo muscular e/ou articu-
lar, fung8o mandibular limitada e ruidos articulares, com
prevaléncia total destes sintomas atingindo mais de 75%
da populagdo adulta'?.

As Disfungdes Temporomandibulares (DTM) podem
ser definidas como um conjunto de condi¢des dolorosas
e/ou disfuncionais, que envolvem os musculos da mas-
tigacdo e/ou as articulagdes temporomandibulares
(ATM)?, sendo que os seus sintomas atingem cerca de
75% da populagio adulta.

Atualmente, o Critério Diagndstico para Pesquisa em
Disfungdo Temporomandibular (RDC/TMD) oferece a
melhor classificacdo para DTM, ja que inclui ndo apenas
métodos para classificagdo diagnostica fisica das DTMs
presentes no seu eixo I, mas ao mesmo tempo, métodos
para avaliar a intensidade e severidade da dor cronica e
os niveis de sintomas depressivos presentes no eixo 11°.

A DTM apresenta prevaléncia discrepante devido a
variabilidade de critérios diagnosticos®. Estima-se que na
populacdo adulta 40-75% apresentem, ao menos um
sinal de disfun¢do temporomandibular como ruidos e
33% pelo menos um sintoma como dor na face ou na
ATM"S8,

No que se refere a dor orofacial, esta abrange as do-
res de cabega de uma forma geral incluindo a dor neu-
rovascular, a dor musculo esquelética mastigatoria, os
transtornos da ATM, ainda podendo se manifestar atra-
vés de distarbios do sono entre outros®.

Segundo pesquisas, portadores de DTM Cronica
apresentam algum grau de impacto da dor em suas vidas
€ no sono, as quais podem acarretar alteragdes significa-
tivas no funcionamento fisico, ocupacional, cognitivo e
social do individuo, além de comprometerem substanci-
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almente a qualidade de vida'®.

O objetivo geral do estudo foi estudar Disfuncdo
Temporomandibular e Dor Orofacial e seus fatores asso-
ciados em adultos na Cidade de Maringa — PR.

2. MATERIAL E METODOS

Delineamento

Estudo de delineamento transversal de base popula
cional, na populacdo da cidade de Maringa, Parand. As
informac@es referidas foram obtidas através de entrevis-
tas estruturadas realizadas nos domicilios da populacdo
estudada, realizadas no periodo de agosto de 2011 a
marco de 2014. Este trabalho foi aprovado pelo Comité
de FEtica da Faculdade Ingd com o CAAE
0071.0.362.000-11 e com o Parecer nimero 0071/11. A
populagdo do estudo foi composta por pessoas com ida-
de entre 20 e 65 anos, usudrias do Sistema de Salde PU-
blico da cidade de Maringd— PR

Localizacdo geografica do estudo

Segundo dados epidemioldgicos do IBGE, o munici-
pio de Maring4, situado no noroeste do estado do Parana
€ composto por aproximadamente 357.077 mil habitan-
tes sendo 0 nimero de homens equivale a 48% (171.396)
e 0 nimero de mulheres 52% (185.680). A cidade conta
com 25 Unidades Bésicas de Satide e uma Unidade Cen-
tral (Secretariade Salde), 13 hospitais e 8 instituicdes de
ensino superior, 43 escolas municipais, 34 de escolas
estaduais, 28 escolas particulares e 87 pré-escolas.

O perfil étnico populacional da amostra do munici-
pio constitui-se de descendentes de italianos, japoneses,
portugueses, poloneses, arabes, aleméaes, ou sgja, possui
uma etnia mista. A cidade esta localizada a 420 quildme-
tros de Curitiba, a 554,9 metros de dtitude, de clima
subtropical, com uma érea de 489,8 knv

Populacéo do estudo

A populagéo do estudo foi composta por 568 pessoas
com idade entre 20 e 65 anos, usuérias do Sistema de
Satide Publico dacidade de Maringa— PR. Estima-se que
a cidade de Maringa possua 135 mil habitantes, com
idade entre 20 e 62 anos (dados fornecidos pelo CECAPS
— Anexo G)

Selecdo da amostra

Foram incluidas apenas as pessoas com idade entre 20
a 65 anos cadastradas como ativas no Sistema de
Usué&rios do Municipio. Esta estratégia visa excluir
pessoas com duplicidade de inser¢do no sistema, as que
mudaram de endereco e as que faleceram.

Foram excluidos pacientes, no pré-operatério, que
relataram doenca periodontal aguda (problemas agudos),
pacientes com odontalgia por carie e/ou abscesso, paci-
entes que estavam fazendo uso de anti-inflamatérios
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(exceto paracetamol), ansioliticos, anticonvulsivantes
e/ou analgésicos opioides e agueles com algum tipo de
doenca sistémica ou desordens psicolégicas que criem
dificuldades na aplicacdo do questionario. Isto se deve
ao fato que as condi¢cdes anteriormente citadas podem
influenciar nos diagnosticos da DTM (Disfuncdo Tem-
poromandibular) e DOF (Dor Orofacial).

Instrumentos

Para a coleta de dados foi utilizado um questionario
estruturado, padronizado e pré testado, contendo
variaveis demograéficas, socioecondémicas,
comportamentais, psicossociais e relacionadas ao sono.

- Aplicacéo do Eixo Il do RDC/TMD (fatores socio-
econdmicos e psicossociais e de posicionamento e mo-
vimento articular): (RDC/TMD) que emprega um sistema
de dois eixos para o diagndstico e classificacgo das de-
sordens temporomandibulares (DTM). O eixo Il é usado
para avaliar fatores comportamentais, psicoldgicos e
psicossociais relevantes ao tratamento de pacientes com
DTM. Este eixo inclui uma escala de dor crénica gradu-
ada, medidas de depressdo e nlimero de sintomas fisicos
nao especificos, bem como umaavaliagdo de limitacdo da
habilidade de movimentacdo mandibular. O RDC/TMD
se atém nas formas mais comuns de desordens muscula-
res e articulares excluindo as desordens menos frequen-
tes, para as quais ainda ha pouca concordancia nos mé-
todos de confiabilidade e validade de identificacdo e
definicao dos casos’.

- Aplicacéo do Eixo | do RDC/TMD (questao de 1 a
7) - (fatores de posicionamento e movimento articular)®.
O eixo | busca o diagnostico fisico das desordens dos
muscul os mastigatorios e das articul agoes.

- Questionario de Avaliacdo do Sono (SAQ): O
questionario aplicado apresenta 19 questbes que permi-
tem respostas com pontuacfes de 0 a 4, que somadas
classificam o individuo quanto a presenca ou ndo de
distdrbio do sono. O ponto de corte escolhido foi 16, por
ser 0 de maior sensibilidade (0,73) e especificidade
(0,80). Portanto, individuos com escore total até 16 pon-
tos sdo classificados “sem distlrbio do sono” e os acima
desse valor “com distrbio do sono”? Variavel depen-
dente (DTM).

3. DISCUSSAO

Foram avaliados dados de 568 pacientes, 77,5%
(n=440) do sexo feminino e 22,5% (n=128) do sexo
masculino. As faixas etarias mais presentes na amostra
foram de 20 a 29 anos, representado por 31,7% (n=180)
dos pacientes ¢ 35,0% (n=199) deles de 30 a 39 anos.
Quase a metade dos pacientes, 49,6% (n=282) eram Ca-
sados(as) e 38,9% (n=221) deles eram casados(as). A
maioria, 67,8% (n=385) tinha pele branca e quanto a
escolaridade, 46,7% (n=265) relataram terem concluido
a faculdade (Tabela 1).
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A idade média dos pacientes avaliados foi de
35,349,8 anos. Ja no Questionario de Avaliagdo do Sono
(SAQ) a média foi de 26,6+12,1, lembrando que, indi-
viduos com escore total até 16 pontos sdo classificados
“sem distarbio do sono” e os acima desse valor “com
distarbio do sono”. Ja quanto a qualidade de vida, os
dominios psicologicos e relagdes sociais foram os que
apresentaram maior qualidade de vida enquanto o que
apresentou menor qualidade de vida foi o dominio auto
avalia¢do da qualidade de vida, lembrando que o escore
maximo que pode ser obtido em cada dominio é de 20
pontos.

Tabela 1. Descri¢do das varidveis qualitativas demograficas e socioe-
condmicas, em adultos de Maringa- Pr, 2012.

Variaveis N %
Género
Feminino 440 71,5
Masculino 128 22,5
Faixa etaria
20 a 29 anos 180 31,7
30 a 39 anos 199 35,0
40 a 49 anos 140 24,6
50 a 59 anos 44 7,7
60 anos ou mais 5 0,9
Estado Civil
Casado (a) 282 49,6
Vitvo (a) 5 0,9
Divorciado (a) 21 3,7
Separado (a) 39 6,9
Solteiro (a) 221 38,9
Cor da pele
Asiatico ou indigena 32 5,6
Parda ou mestica 109 19,2
Negro 33 5,8
Branco 385 67,8
Outro 9 1,6
Escolaridade
Escola Primaria 34 6,0
Escola Ginasial 79 13,9
Cientifico 190 33,5
Faculdade 265 46,7

A qualidade de vida geral foi de 65,7 pontos sendo
que o valor maximo que poderia ser obtido ¢ 100 (Tabela
2).

Como se pode observar na Tabela 3, os entrevistados
tiveram em média 2,2+5,8 dias de incapacidade, a maio-
ria deles 87,1% (n=495) tiverem zero pontos de incapa-
cidade (quando avaliado os dias). Em média os entrevis-
tados tiveram 0,9+1,3 pontos de incapacidade sendo que
60,9% (n=346) tiveram zero ponto de incapacidade.
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Tabela 2. Descri¢ao das variaveis quantitativas, idade, SAQ e domi-
nios da qualidade de vida, em adultos de Maringa- PR, 2012.

Variaveis Média Desvio padrio
Idade 35,3 9,8
SAQ (Sono) 26,6 12,1
Qualidade de Vida (Dominios)

Fisico 13,7 2,7
Psicologico 13,9 2,7
Relagdes Sociais 13,9 34
Meio Ambiente 12,4 2,3
Auto avaliagdo da QV 11,8 43
Total 13,2 2,1
Qualidade de vida Geral 65,7

Tabela 3. Descrigdo das variaveis relacionadas a intensidade da dor,
em adultos de Maringa- PR, 2012.

Intensidade da dor

Média Desvio Padrio
Dias de incapacidade 22 5.8
n %
0 Pontos de incapacidade 495 87,1
1 ponto de incapacidade 50 8,8
2 pontos de incapacidade 19 33
3 pontos de incapacidade 4 0,7
Média Desvio Padrio
Pontos de incapacidade 0,9 13
n %
0 Pontos de incapacidade 346 60,9
1 ponto de incapacidade 66 11,6
2 pontos de incapacidade 59 10,4
3 pontos de incapacidade 97 17,1
Soma dos pontos de
incapacidade n %
0 330 58,1
1 97 17,1
2 61 10,7
3 46 8,1
4 23 4,0
5 9 1,6
6 2 0,4
Classificacdo da dor Cronica
Grau I - Baixa intensidade 289 50,9
Grau II - Alta intensidade 199 35,0
Grau III - Limitagdo Mod-
erada 69 12,1
Grau IV - Limitag¢ao Severa 11 1,9
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Quando somado os dias de incapacidade com os
pontos de incapacidade, ficou evidenciado que a maioria
dos entrevistados, 58,1% (n=330) tiveram O pontos de
incapacidade, 17,1% (n=91) tinham um ponto de inca-
pacidade e 10,7% (n=61) 2 pontos de incapacidade. Ja
quanto a classificacdo da dor cronica ficou evidenciado,
que 50,9% (n=289) tinha baixa intensidade da dor,
35,0% (n=199) alta intensidade, 12,1% (n=69) limitacao
moderada e 1,9% (n=11) limitagdo severa.

Ao avaliar a Figura 1, podemos verificar que 77,5%
(n=440) tinham disturbio de sono.

BNip & 5im

Figura 1. Descri¢do das variaveis qualitativas, classificagio SAQ
(Disturbio ou nio do sono), em adultos de Maringa- PR, 2012.

4. DISCUSSAO

Os disturbios temporomandibulares (DTMs) sdo alte-
ragdes clinicas que acometem o sistema neuromuscular,
localizadas na regido da articulagdo temporomandibular,
trazendo dor orofacial. Os fatores comportamentais e a
qualidade de vida podem estar envolvidos tanto na etio-
logia, quanto na progressao da doenca. Os sinais e sinto-
mas que mais se evidenciam sdo: Cefaléia, miagias,
zumbido, dor a palpagdo muscular €/ou articular, funcéo
mandibular limitada e ruidos articulares, com a prevalén-
ciatotal destes sintomas atingindo mais de 75% da popu-
lagdo adultal?.

As DTMs incluem uma variedade de desordens
musculoesqueléticas, as quais podem afetar a fungdo
mandibular. Dor e disfun¢do da ATM e estruturas asso-
ciadas podem ser uma origem da dor de cabeca ¢ da dor
orofacial. O correto manejo da ATM e estruturas corre-
lacionadas, potencializam a eficacia no tratamento com a
redugdo de terapia medicamentosa'!.

Matos et al. (2009)'? afirmam que a DTM possui
etiologia multifatorial e ¢ causada pela interagdo desfa-
voréavel entre traumatismos, habitos parafuncionais, ma
oclusdo, excessiva abertura bucal doenga sistémica, ati-
vidades posturais inadequadas e fatores psicossociais,
deduzindo que nenhum fator ¢ preponderante ao outro.
Neste trabalho agora apresentado, procurou-se estudar
fatores psicossociais que podem causar DTM e dor oro-
facial, sendo que, com relagdo & qualidade do sono, os
resultados deste trabalho mostraram que 77,5% (n=440)
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das pessoas entrevistadas apresentam algum grau de
disturbio do sono o que se assemelha com um outro es-
tudo realizado no Centro de Dor Orofacial da Universi-
dade de Kentucky, nos Estados Unidos, envolvendo 137
pacientes em tratamento de DTM, que procurou relacio-
nar qualidade do sono, dor e estresse psicologico em
pacientes com DTM. Eles completaram questionarios
em sua primeira visita clinica para avaliar os trés fatores
estudados. Para verificar a qualidade do sono foi utili-
zado o Indice de Qualidade do Sono de Pittsburgh
(Pittsburgh Sleep Quality Index — PSQI). Nesse estudo
os autores utilizaram a média de corte (Escore Total
PSQI) “10”, dividindo os pacientes em dois grupos: 67
com qualidade de sono ruim e 70 com qualidade boa. O
resultado desse estudo apoia a frequente relagdo entre
dor severa, estresse psicologico e disturbio do sono em
pacientes com DTM 3,

Trabalho realizado com 200 pacientes consecutivos
na Faculdade de Odontologia Leopoldo Mandic, mos-
trou que 81% dos pacientes que procuraram tratamento
de DTM foram mulheres, com uma idade média de 36,5
anos, sendo a dor a queixa mais frequente na procura por
tratamento em 86% dos pacientes, sendo a regido paro-
tideo-massetérica a mais citada (53%), seguida da regido
temporal (20%), peri auricular (19%) e frontal (10%). A
média de intensidade de dor nessas regides foi de 6,9
numa escala de 1 a 10'*. O que vem de encontro com
resultados obtidos em Maringa.

A DTM apresenta prevaléncia discrepante devido a
variabilidade de critérios diagndsticos®. Estima-se que a
populacdo adulta 40-75% apresentem, a0 menos um sinal
de disfungdo temporomandibular como ruidos e 33%
pelo menos, um sintoma como dor na face ou na articu-
lagdo temporomandibular (ATM)78,

No que se refere a dor orofacial, esta abrange as dores
de cabega de uma forma geral incluindo a dor neurovas-
cular, a dor musculo esquelética mastigatéria, os trans-
tornos da articulagdo temporomandibular, ainda podendo
se manifestar através de disturbios do sono entre outros’.

O bruxismo do sono (BS) é definido como atividade
oral caracterizada pelo ranger ou apertar dos dentes du-
rante o sono, geralmente associada com microdespertares,
existindo assim o BS e o bruxismo da vigilia. Entre os
efeitos indesgjaveis resultante deste distirbio estéo des-
gaste dos dentes, hipersensibilidade dentaria a estimulos
térmicos, dor orofacial e cefaleiatemporal*®.

Os portadores de disfunco temporomandibular cré-
nica apresentam algum grau de impacto da dor em suas
vidas e no sono as quais podem acarretar alteraces sig-
nificativas no funcionamento fisico, ocupacional, cogni-
tivo e socia do individuo além de comprometerem subs-
tancialmente a qualidade de vidat®.

A disfuncdo temporomandibular pode ser considerada
aprincipal causa de dor ndo dentéria que acomete a regi-
o orofacial®. O impacto da DTM na qualidade de vida e
capacidade laboral de um individuo é diretamente pro-
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porcional a cronicidade da dor e a dor da disfuncéo tem-
poromandibular crénica incapacitante resulta em perdas
significantes de dias laborais e custos relacionados aos
cuidados da salide'®.

Importantes fatores no dia a dia do ser humano influ-
enciam na qualidade de vida do individuo quando este
apresenta problemas em sua salide bucal, tanto no seu
aspecto funcional quanto estético, aDTM pode ocasionar
dificuldades para relaxar, dor, restricdo em comer deter-
minados alimentos e a perda da vontade de sair de casa,
podendo levar até o isolamento social "8,

A prevaléncia de bruxismo na populaggo em gera é
relativamente alta. Além disso, as mulheres sdo as que
relatam mais bruxismo do sono*®.

Guedes et al. (2013)? relata a DTM em seu estudo
como uma das principais causas de dor cronica facial, e
gue esta relacionada com o estresse fisico e psicossomé
tico como fadiga, ateracBes do sono, ansiedade e de-
presséo.

Em relac8o a qualidade de sono em pacientes expos-
tos a condicdo de DTM segundo?, os trabalhos avaliados
até o presente momento ndo nos permitem estabelecer
relacdo positiva entre o bruxismo do sono (BS) eaDTM,
porém quando se cruzam os descritores bruxismo do sono,
disfuncéo temporomandibular e polissonografia (PSG),
reforcam a necessidade de encaminhar pacientes com
DTM com queixas de distirbios do sono para avaliacdo
polissonogréfica.

Outro estudo ainda quando relaciona os graus de dor
crénica e os niveis de sonoléncia demonstrou grau de
DTM leve em sua maioria e uma pequena parcela, DTM
severa. Os resultados mostraram que a distribuicéo das
DTMs na populacdo geral foi de 51% para DTM leve,
23% para DTM moderada e 7%para DTM severa. E
ainda, cerca de 50% possui um PSQId (indice de quali-
dade do sono <5, com sono de baixa qualidade, este
mesmo trabalho mostrou que o0 aumento do grau de de-
sordem leva a uma piora da qualidade do sono ou vi-
ce-versa, com 50% da populagcdo sem DTM apresentan-
do PSQI<5 para 70% da populacdo com DTM severa
apresentando PSQI<5. Por ser estudo de prevaléncia
(sem testes de correlacdo ou associacdo), foi sugerido
gue os resultados sgjam utilizados para identificar uma
tendéncia a ser confirmada em estudos futuros®.

Ao serem relacionados a qualidade do sono dos pes-
quisados e a ocorréncia de disfuncdo temporomandibular,
verificou-se umarelacdo direta. Estudos relacionaram os
disttrbios do sono comaDTM?,

Outro estudo realizado no Centro de Dor Orofacial
da Universidade de Kentucky, nos Estados Unidos en-
volvendo 137 pacientes em tratamento de DTM, procu-
rou relacionar qualidade do sono, dor e estresse psicol 6-
gico em pacientes com DTM Eles completaram questio-
narios em sua primeira visita clinica para avaliar os trés
fatores estudados. Para verificar a qualidade do sono foi
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utilizado o indice da Qualidade de Sono de Pittsburgh
(Pittsburgh Seep Quality Index — PSQI). Nesse estudo
os autores utilizaram a média de corte (Escore total do
PSQI) “10”, dividindo os pacientes em dois grupos: 67
com qualidade de sono ruim e 70 com qualidade boa. O
resultado desse estudo apéia a freglente relacdo entre
dor severa, estresse psicoldgico e distirbio do sono em
pacientes com DTMZ,

5. CONCLUSAO

Os resultados desta pesguisa demonstraram que
guando encontrou-se a presenca de DTM houve uma
diminui¢do na qualidade do sono.

Considerando-se o0 papel do sono na vida do indivi-
duo e os efeitos prejudiciais na sua falta, um nivel de
sono ndo adequado influi diretamente na qualidade de
vida, podendo inclusive causar reclusdo social, ansieda
de, e baixa na auto-estima, dessa forma, 0 questionério
se mostrou eficiente em avaliar, de forma simples e ob-
jetiva, quais 0s pacientes sd0 maiS propensos a estes
problemas. Assim, possibilita uma melhor orientagdo ao
paciente que deve procurar centros especializados para
tratamento do distdrbio do sono.
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RESUMO

O hipotirecidismo é caraterizado como uma disfuncdo da
glandula tireoide, responsavel por regular o funcionamento de
importantes 6r gaos do or ganismo, manifestando uma queda na
producio dos horménios T3 (triiodotironina) e T4 (tiroxina). E
mais comum acometer mulheres acima dos 40 anos e geral-
mente, os sintomas apresentados sdo inespecificos. Os exames
utilizados como diagnéstico sdo os baseados na deter minacao
dos hormonios TSH ultrassensivel e T4 livre. O tratamento
consiste em reposicdo hormonal com o medicamento levotiro-
xina sodica, que necessita de controle e acompanhamento mé-
dico e laboratorial. O objetivo deste trabalho foi fazer um le-
vantamento do perfil dos pacientes com hipatireoidismo que
fazem uso do medicamento for necido pela unidade de apoio ao
programa saude da familia (UAPSF) da cidade de Atalaia,
estado do Parana. Os resultados demonstraram que dos 30
prontudrios avaliados 93,4% eram do sexo feminino, 60%
deles com histérico familiar da doenca. Apenas metade apre-
sentaram resultados laboratoriais fora do resultado ideal. Os
demais estao dentro do controle conforme indicado nos exa-
mes. Ainda, ha a necessidade de controle de riscos de inter agdo
medicamentosa porque 86,6% dos pacientes usam outros me-
dicamentos além da levotiroxina sodica.

PALAVRAS-CHAVE: Hipotireoidismo, Levotiroxina sodica,
exames laboratoriais, diagndstico.

ABSTRACT

Hypothyroidism is characterized as a thyroid gland dysfunction,
responsible for regulating the functioning of important organs of the
body, manifesting a drop in production of hormones T3 (triiodo-
thyronine) and T4 (thyroxine). It affects more often women over 40
years and often, the symptoms are nonspecific. The tests used for
diagnosis are based on determination of ultrasensitive TSH and free
T4 hormones and, the treatment consists of hormone replacement
with levothyroxine sodium medicine that requires control and
medical monitoring and laboratory. The objective of this study was
to survey the profile patients who use the drug provided by the Unit
to Support the Family Health Program (UAPSF) in Atalaia, Parand,
Brazil. The results showed that of the 30 records reviews, 93.4%
were female, 60% them with a family history of the disease. Only
half had normal laboratory results, good control signal. The others
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are out of control as indicated in exams. Still, there is a need to
control drug interaction risk because 86.6% of patients using other
medications in that levothyroxine sodium.

KEYWORDS: Hypothyroidism, levothyroxine sodium, labora-
tory tests, diagnosis.

1. INTRODUCAO

Pode-se definir hipotireoidismo como um estado cli-
nico resultante de quantidade insuficiente de horménios
circulantes da tireoide para suprir uma funcdo organica
normal. Caracteriza-se pela queda na producdo dos hor-
monios T3 (triiodotironing) e T4 (tiroxina) e € mais co-
mum em mulheres, podendo acometer qualquer pessoa,
independente de género ou idade e até mesmo re-
cém-nascidost.

O hipotireoidismo pode receber duas classificacdes.
Primario, quando causado por disfuncdo intrinseca da
glandula tireoide, resultando em deficiéncia na sintese e
secrecdo dos hormonios tireoidianos, sendo aformamais
comum, com incidéncia populaciona de 2 a 3%; e se-
cundario, quando a causa é hipofisaria por deficiéncia de
tireotrofina (TSH) ou hipotal@mica por deficiéncia de
horménio liberador da tireotrofina (TRH), em que a se-
crecdo de TSH, do TRH ou de ambos encontram-se di-
minuidas?.

O hipotirecidismo primario possui como principal
etiologia a doenca autoimune da tireoide, também cha-
mada de Tireoidite de Hashimoto. E caracterizada pela
presenca de autoanticorpos, 0 que causa deterioracdo
progressiva e, por fim, fibrose da glandula, resultando
em diminuicdo ou auséncia da secrecdo do horménio
tireoidiano. Pode ser causada também por deficiéncia de
iodo, reducéo do tecido tireoidiano por iodo radioativo
ou por cirurgia usada no tratamento de Doenca de Gra-
ves ou do cancer datireoide®. A prevalénciade Tireoidite
de Hashimoto em populacfes sem caréncia de iodo che-
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gaa2%. E uma doenca que acomete 0 sexo feminino em
uma proporcao de oito vezes superior ao sexo masculino
e tem sua prevaléncia aumentada a partir dos 40 anos,
podendo atingir 13% das mulheres apds a menopausa’.

Dentre as principais causas de hipotirecidismo se-
cundério pode-se citar a falta de estimulo a producéo
hormonal tirecidiana, em situagdes que prejudicam a
sintese e/ou liberacdo do TSH, o que acontece em algu-
mas lesbes de hipdfise e/ou hipotdlamo tais como tumo-
res, cirurgias, radioterapia, hemorragias, algumas doen-
¢as e drogas.

Além destes, ha o hipotireoidismo congénito, que re-
presenta uma das causas mais frequentes de retardo
mental, que poderia ser evitada com diagndstico precoce
e tratamento adequado. Pode decorrer de diversas cau-
sas, como: deficiéncia em lodo, disgenesia tireoidiana,
dishormonogénese, distlrbios hipotalamo-hipofisarios,
resisténcia ao TSH, resisténcia ao hormdnio tireoidiano®.
O nascimento de recém-nascidos com hipotireoidismo
congénito pode variar entre 1:3000 e 1:4000°.

A gravidade para a salide do individuo com hipotire-
oidismo depende do tempo da patologia instalada e grau
de decréscimo dos niveis dos hormdnios tireoidianos. E
comum observar em hipotireoidianos a taxa metabolica e
0 consumo de oxigénio mais lentos, tornando os pacien-
tes intolerantes ao frio. A reducdo da sintese de proteinas
é frequente, visivel em casos de unhas quebradicas, fra-
gueza dos cabelos e secura e afinamento da pele. O hi-
potireoidismo causa acumulo de mucopolissacarideos
sob a pele, denominada mixedema. Criancas tém retar-
damento do crescimento 6sseo e de tecido e sdo mais
baixas que o normal em sua idade. Quando relacionado
a0 sistema nervoso, ocorre reflexos lentos, lentiddo nos
processos de fala e pensamento e sensagéo de fadiga. Na
inféncia causa cretinismo, uma condi¢do marcada pelo
decréscimo da capacidade mental. A alteracdo cardio-
vascular primaria no hipotireoidismo € o retardo da taxa
cardiaca ou bradicardia’.

Os exames utilizados no diagndstico do hipotireoi-
dismo sdo baseados na determinacdo dos horménios
TSH ultrassensivel e T4 livre. O TSH é o exame de es-
colha utilizado no rastreamento da disfuncéo tireoidiana,
sendo utilizados exames de imagens para avaliacdo cli-
nica e diagnéstico definitivo. Nos diferentes casos apre-
sentados, o tratamento fundamenta-se em reposicdo
hormonal com levotiroxina sodicaf.

Este trabalho tem como objetivo fazer um levanta-
mento do perfil dos pacientes com hipotireoidismo que
fazem uso do medicamento fornecido pela Unidade de
Apoio a0 Programa Salde da Familia (UAPSF) da cida-
de de Atalaia, estado do Paran&

2. MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada por meio de andlise retros-
pectiva dos prontudrios de acompanhamento dos paci-
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entes cadastrados que fazem uso de Levotiroxina sodica
e que retiram o medicamento na UAPSF, associado com
a Unidade Basica de Salde no municipio de Ataaia,
Parana, entre os meses de marco a maio de 2015. A an&
lise dos prontuérios foi realizada apés devida autoriza-
¢d0 e legalizagdo do uso das informacgdes frente a res-
ponsaveis pelo servico de sallde local, estabelecendo a
condicdo da ndo exposicdo do paciente. Foram os itens
avaliados na andlise: idade e sexo do paciente; a quanto
tempo foi diaghosticado o hipotireoidismo; se possui
historico familiar da doenga; se houve gjuste de dose do
medicamento e como foi; se 0 paciente apresenta sinto-
mas antes e ap6s o0 uso da medicacéo; se possui doenca
crénica ou faz uso de algum medicamento continuo; com
qual frequéncia vai ao especialista, quais exames realiza
para o controle e resultado dos Ultimos exames.

3. DISCUSSAO

O total de prontuarios avaliados foram 30, sendo
93,4% do sexo feminino e 6,6% do sexo masculino, com
idade entre 40 e 81 anos e média apresentada de 58,4
anos. Destes, 60% possuem histdrico familiar de casos
de hipotireoidismo, principalmente de mae, irmdos e
filhos. O tempo de uso do medicamento levaotiroxina
sodica entre os pacientes foi de 2 meses a 22 anos. Den-
tre os voluntarios da pesquisa, 80% passaram por ajustes
de doses, 70,8% aumentaram a dose e 29,2% diminui-
ram.

Em relacdo a consulta médica e controle clinico o
percentual foi de 70% para agqueles que relataram con-
sultar-se com médico Endocrinologista, sendo que
57,2% com frequéncia menor que seis meses, 38% de
Seis meses a um ano, e 4,8% maior que um ano. Os res-
tantes 30% relataram consultar-se e realizar o controle
medicamentoso com o médico Clinico Geral que atende
na Unidade Bésica de Salde do municipio.

Quanto aos exames laboratoriais, 70% apresentaram
TSH ultrassensivel e T4 livre, 23,3% somente TSH ul-
trassensivel e 6,7% somente T4 livre. Ao analisa-los foi
possivel observar que, dos participantes da pesquisa,
50% (15 pessoas) apresentaram resultados dos exames
aterados. Destes, 20% apresentaram TSH elevado e T4
normal, 33,3% TSH normal e T4 elevado, 13,3% TSH
normal e T4 diminuido, 6,7% TSH diminuido e T4 ele-
vado, 13,3% realizaram apenas TSH que mostrou-se
diminuido, 6,7% TSH e T4 elevados, 6,7% TSH dimi-
nuido e T4 normal. Neste sentido, apenas 50% apresen-
taram resultados normais indicando sina de bom con-
trole terapéutico.

Pb&de-se observar que 86,6% dos pacientes usam ou-
tros medicamentos além da Levotiroxina Sodica, sendo:
metformina, glibenclamida, losartana, captopril, enala
pril, atenolol, anlodipino, metildopa, furosemida, espi-
rolactona, hidroclorotiazida, sinvastatina, clomipramina,
clonazepam, omeprazol, célcio, aendronato de sbdio,
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carvedilol, formoterol + budesonida, levodopa + bense-
razida, indacaterol, roflumilaste, sertralina e acido aceti-
Isdlicilico. As classes medicamentosas mais frequentes
s80 0s anti-hipertensivos e antidiabéticos.

4. DISCUSSAO

O Hipotireoidismo acomete mais as mulheres e é
mais comum em pessoas idosas’. Segundo a Endocrino-
logista Laura Ward (2013), da Unicamp, ndo se conhece
com exatiddo por que essa doenca afeta mais mulheres.
Acredita-se que um dos fatores sgja a maior incidéncia,
na fase da menopausa, da doenga de Hashimoto ou tire-
oidite crénica, doenca autoimune da tireoide em que o
corpo produz anticorpos que a atacam, fazendo deste
distirbio aprincipal causa do hipotireoidismo.

Podem ocorrer interagdes medicamentosas com uso
do medicamento levotiroxina sddica em conjunto com
outras formulas farmacéuticas como, anticoagulantes,
contraceptivos orais, colestiramina, &cido acetilsalicilico,
antidiabéticos ou antidepressivos. Algumas drogas como
amiodarona e iodo, por exemplo, podem diminuir a se-
crecdo do hormonio tireoidiano; os antiacidos podem
diminuir a absor¢éo de T4; furosemida, heparina, hidan-
tina, anti-inflamatdrios ndo-esteroidais e salicilatos po-
dem causar ateracdo na ligagdo protéica do sitio; car-
bamazepina, hidantoinas, fenobarbital e rifampicina po-
dem aumentar o metabolismo hepético, e consequente-
mente em todos os casos levando a um hipotireoidis-
mo?°,

Quanto aos anti-hipertensivos, uma atencdo especial
deve ser dada no uso de propranolol, pois inibe a con-
versdo periférica de levotiroxina (T4) para T3 e pode
levar areducdo da concentracdo séricade T3.

ApOs andlise dos medicamentos usados em conjunto
com a levotiroxina sodica detectou-se que 26,6% dos
pacientes que se encontram fora do controle, fazem uso
de antidiabéticos e 13,3% de acido acetilsalicilico. Uma
explicac8o para esse descontrole pode ser dada pelo fato
de exigtir interacdo medicamentosa entre eles. Muitas
substancias ateram o metabolismo do horménio tireoi-
diano, por exemplo, absorcdo, sintese, secrecdo, ligacdo
a proteinas e resposta do tecido alvo, e podem aterar a
resposta terapéutica a levotiroxina sddica. Além disso, os
hormdnios e o estado da tiredide apresentam efeitos va-
riados sobre como o medicamento é absorvido, distribu-
ido, metabolizado e excretado, e a agdo de outras subs-
tancias™.

Os alimentos podem interferir com a absorc¢éo da le-
votiroxina. Assim, recomenda-se a administragdo do
medicamento com estdbmago vazio, meia a uma hora
antes do café da manhg, afim de aumentar sua absorcao.
Farinha de soja (formula pediétrica), cereais de semente
de algodéo, nozes e dieta a base de fibras podem se ligar
e diminuir a absor¢do da levotiroxina sodica do trato
gastrintestinal °.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,0p.13-16 (Set — Nov 2015)

Muitas mulheres utilizam o sulfato ferroso e/ou cdl-
cio, leite de soja durante a gestacdo. Essas substancias
formam complexos insolUveis com atiroxina e reduzem
a absorcdo do medicamento. Desse modo, € importante
frisar que a ingestdo destas medicacdes ou substancias
devera ser realizada com intervalo de, no minimo, duas
horas®?.

O diagndstico do hipotireoidismo ndo € tao evidente,
0s médicos devem estar alerta para detectar os sinais e
sintomas mais frequentes de hipotireoidismo, como bra-
dicardia, reflexo aquileo lentificado, pele grossa e seca,
fraqueza, |etargia, fala lenta, edema de palpebras, sensa-
¢do de frio, diminuicdo da sudorese, pele fria, macro-
glossia, edema facial, cabelo seco e sem brilho, aumento
da érea cardiaca (a0 raio-x), palidez de pele, perturba-
¢cdes da memodria, constipacdo, ganho de peso, perda de
cabelo, dispneia, edema periférico, rouquidao, anorexia,
nervosismo, menorragia, surdez, palpitacdes, abafamen-
to de bulhas cardiacas, dor precordial, e baixa acuidade
visual, entre muitos outros'®,

Muitas dessas caracteristicas clinicas sdo inespecifi-
cas, especiamente em pacientes idosos, portanto, apos
0s aspectos clinicos terem sido considerados, deve-se
seguir uma avaliagdo bioquimica para diagnosticar ou
descartar o hipotireoidismo. Quando ha suspeita, o pro-
cedimento indicado é a determinacdo de TSH e T4 li-
vre®,

O TSH é o exame de escolha utilizado no rastrea-
mento para disfuncdo tireoidiana. E possivel detectar
ateracbes minimas ou subclinicas de deficiéncia de
hormdnios tireoidianos com a dosagem séricado TSH. A
relacdo log/linear entre TSH e T4 livre (T4 L) comprova
gue o TSH é o melhor exame para detectar hipofuncéo
tireoidiana. A dosagem do TSH e do T4 L é importante
para afastar alteragdes hipofisarias ndo dependentes de
disfuncéo tireoidiana, como uso de dopamina, corticoi-
des e doencas hipofisarias ou hipotal amicas™.

Apb6s a confirmacdo do diagndstico de hipotireoi-
dismo e feita a decisdo de reposicdo hormonal, o princi-
pa objetivo do tratamento € restaurar o eutiroidismo,
melhorando os sintomas e ateracfes metabdlicas asso-
ciadas com a deficiéncia do hormdnio tiroidiano. Essas
metas sdo usual mente obtidas com a normalizacdo dos
niveisde TSH e T4 livre normal 3,

De acordo com o Ministério da Salde (2012), como
pode ser observado na tabela 01, segundo os resultados
apresentados, 20% dos pacientes apresentam até o mo-
mento o quadro de hipotireocidismo (resultados de TSH
elevado e T4 normal) pois possivelmente estdo adminis-
trando uma dose do medicamento menor que a necess&
ria, demonstrando falta de controle farmacoldgico. Por
outro lado, 33,3% possivelmente realizaram o exame
laboratorial ap6s administracdo do medicamento (resul-
tados de TSH normal e T4 elevado), pacientes que ndo
receberam as devidas orientagdes antes da coleta dos
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quais os dados devem ser interpretados com cautela.
Ainda, 26,7% estdo administrando dose excessiva do
medicamento, deverdo entdo passar por reavaliacdo mé-
dica para gjuste de dose (apresentaram 6,7% TSH dimi-
nuido e T4 elevado; 6,7% TSH diminuido e T4 normal;
13,3% realizaram apenas TSH que se mostrou diminui-

do).

Tabela 01. SituagBes que demandam rever a dose de levotiroxina so-

dicaem uso

SITUACAO

CAUSAS PROVAVEIS

TSH elevado e T4 livre
baixo ou normal.

Dose insuficiente de levotiro-
xina sodica

V.12,n.3,0p.13-16 (Set — Nov 2015)

possivel uso excessivo do medicamento, dose insufici-
ente ou ma orientagcdo antes da coleta do exame.

Para resultados mais efetivos serd necessaria uma
frequéncia maior de consultas médicas para melhorar o
acompanhamento clinico e laboratorial, de preferéncia
com especialista, para que prescreva a dose ideal que o
paciente necessite. O profissional que realiza o acompa-
nhamento deve estar atento aos outros medicamentos
usados, pois podem ocorrer interacGes medicamentosas.

REFERENCIAS

TSH elevado (até 6,5uUl/
mL) e T4 livre normal.

Pequena oscilagdo laboratori-
al.

TSH diminuido e T4 livre
elevado.

Dose excessiva de levotiroxi-
na sodica.

TSH normal e T4 livre ele-
vado.

Ingestdo da levotiroxina sodi-
ca antes da coleta do exame soro-
|6gico.

TSH elevado e T4 livre
elevado.

Uso irregular da medicacdo
Ingestédo da levotiroxina sodica
antes da coleta do exame sorol6-
gico Resigténcia aos hormonios
tireoidianos (raro).

TSH diminuido e T4 livre
normal.

Dose elevada de levotiroxina
sodica.

TSH diminuido, normal ou
levemente elevado e T4 livre

Possivel erro laboratorial, Hi-
potireoidismo central (raro).

diminuido.

" Fonte: Protocolo de Tratamento e Acompanhamento Clinico de Cri-
ancas com Hipotireoidismo Congénito do Programa de Triagem Neo-
natal de Minas Gerais. (MINISTERIO DA SAUDE, 2012).

5. CONCLUSAO

O hipotireoidismo acomete mais as mulheres e &
mais comum em pessoas acima de 40 anos. N&o possuli
sintomas especificos, mas alguns caracteristicos da do-
enca, e pode ser diagnosticado de maneira simples atra-
vés de exame laboratorial. Os exames de escolha para o
diagndstico baseiam-se na determinacdo dos horménios
TSH ultrassensivel e T4 livre. E preciso atentar-se aos
casos existentes na familia do paciente, tanto para ras-
treamento como para diagnéstico do paciente. Na pes-
quisa realizada, detectou-se que 60% dos pacientes pos-
suiam histérico familiar de casos de hipotireoidismo,
principal mente de mae, irméos e filhos.

ApOs o diagnostico, o tratamento baseia-se na repo-
sicdo do hormonio através da ingestdo do medicamento
levotiroxina sodica, disponibilizado na rede publica. A
gravidade para a salde do individuo com hipotireoidis-
mo depende do tempo da patologia instalada e grau de
decréscimo dos niveis dos horménios tireoidianos.

Apesar dos pacientes analisados estarem sendo
acompanhados por médicos, metade apresentaram des-
controle nos exames laboratoriais, o que significa um
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RESUMO

O presente estudo ver sa sobre 0 acesso a medicamentos por
intermédio do Poder Judiciario, fenbmeno chamado de
judicializacdo da satde. A escolha desse tema justifica-se
pelo impacto provocado, pelas agdes judiciais, a gestao do
Sistema Unico de Salde. Objetivou-se mapear as producdes
cientificas que analisaram os diversos aspectos da judicia-
lizagdo da Politica Nacional de Assisténcia Far macéutica. A
coleta de dados ocorreu em agosto de 2014, nas bases de
dados que integram a Biblioteca Virtual em Saude, a partir
da relacdo entre os descritores “assisténcia farmacéutica”,
“direito a salde” e “politica nacional de medicamentos”.
Foram selecionadas 14 publicacfes na integra, referentes
ao periodo entre 2007 e 2013. Os resultados encontrados
demonstraram a abrangéncia e importancia do tema. Os
aspectos mais relevantes levaram a compreensao dos fato-
res que influenciam a busca pela via judicial como meca-
nismo de acesso ao fornecimento de medicamentos, a iden-
tificacdo do perfil dos medicamentos demandados e das
conseqiiéncias deste fendbmeno dentro da gestao publica.

PALAVRAS-CHAVE: Judicidizaggo, assisténcia farma
céutica, direito a Salide, medicamentos.

ABSTRACT

This study deals with the access to drugs through the judiciary,
a phenomenon called legalization of health. The choice of this
theme is justified by the impact caused by the lawsuits, the
management of the National Health System. The objective was
to map the scientific productions that looked at various aspects
of legalization of the National Pharmaceutical Assistance Poli-
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cy. Data collection took place in August 2014 in the databases
that are part of the Virtual Health Library, from the relationship
between the keywords "pharmaceutical care”, "right to health”
and "national drug policy”. We selected 14 publicationsin full,
for the period between 2007 and 2013. The results demon-
strated the breadth and importance of the topic. The most im-
portant aspects led to understanding the factors that influence
the search through the courts as a means of access to the sup-
ply of medicines, the identification of the profile of the medi-
cations they needed and the consequences of this phenomenon
within the public administration.

KEYWORDS: Legaization, pharmaceutical care, right to
Hedlth, drugs.

1. INTRODUCAO

A salde é definida pela Organizagdo Mundia da Sa-
Gde, “como um completo estado de bem-estar fisico,
mental e social e ndo apenas a auséncia de doenca ou
enfermidade™ . Dessa visdo mais ampla do conceito de
salide decorre 0 papel do Estado em suprir as diferentes
necessidades dos individuos, de modo a garantir a pro-
mog&o, protecdo ou recuperacdo da salde, em todos os
seus niveis, atodos os habitantes do territério nacional.

Entre as necessidades de salde mais demandadas no
cenério brasileiro, encontra-se 0 acesso gratuito a trata-
mentos medicamentosos fornecidos pelo Sistema Unico
de Salde (SUS). A criagdo do SUS teve seu arcabougo
legal embasado pela Constituicdo Federal de 1988, a
qual estabelecia, entre os direitos sociais, o direito a sa
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Ude, norteado pelos principios da universalidade, inte-
gralidade e eqliidade. Dessa forma o direto a assisténcia
farmacéutica estava previsto, mas ainda ndo regulamen-
tado. Somente apds dez anos de concepcdo do SUS
deu-se a regulamentacéo desse direito, com a publicacéo
da Palitica Nacional de Medicamentos (PNM) pela Por-
taria 3.916/982.

O estudo da gestao de medicamentos requer o enten-
dimento quanto ao conceito de Assisténcia Farmacéuti-
ca, onde compreende um conjunto de atividades que
englobam o medicamento e que devem ser realizadas de
forma sistémica, ou sgja, articuladas e sincronizadas,
tendo, como beneficiario maior, o paciente. Necessitan-
do de uma organizacdo de trabalho que aumente a sua
complexidade, de acordo com o nivel de aperfeicoa
mento das atividades e da qualidade impressa nos servi-
cos realizados por trata-se de um resultado da combina-
¢do de estrutura, pessoas e tecnologias para 0 bom de-
senvolvimento dos servicos em um determinado contex-
to social®.

A evolucdo do conceito de assisténcia farmacéutica
no SUS consolidou-se com a publicacgo, em 2004, da
Politica Nacional de Assisténcia Farmacéutica (PNAF),
qgue definiu como eixos estratégicos de destaque, o
acesso, a equidade e a promoc&o do uso racional de me-
dicamentos, reafirmando a importancia dos medicamen-
tos essenciais’.

A Relacdo Nacional de Medicamentos (RENAME) é
um instrumento racionalizador das acdes de assisténcia
farmacéutica nos trés niveis de complexidade, destinado
a orientar as agdes de plangjamento e selegdo de medi-
camentos, e guiando a organizagdo da assisténcia far-
macéutica em todos os niveis de atencao®.

Os medicamentos essenciais s80 aqueles que satisfa-
zem as necessidades prioritérias de cuidado de salide da
populacdo. No que tange a selecdo de medicamentos, o
conceito de essencialidade busca a racionalidade de ao-
cacdo de recursos limitados, uma vez que é impossivel
incluir todos os medicamentos destinados a tratar 100%
das necessidades de salide de uma popul agao®.

Dessa forma, os medicamentos selecionados encon-
tram-se ordenados em listas oficiais de fornecimento
definidas, financiadas e disponibilizadas através dos
entes co-responsaveis pela execucdo dos principios e
diretrizes da PNAF.

Portanto, no campo da Assisténcia Farmacéutica,
as agdes do SUS foram divididas em trés componentes:
Componente Basico; Componente Estratégico e Com-
ponente Especializado. O escopo do Componente Espe-
cializado da Assisténcia Farmacéutica (CEAF) é a orga-
nizacdo do sistema, objetivando a integralidade do tra-
tamento medicamentoso, na forma de linhas de cuidado
para os agravos elencados nos Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas do Ministério da Salde, criados a
partir da demanda da ampliacdo de cobertura de medi-
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camentos padronizados para as doencgas j& tratadas ou
para ampliar a gama de doencas a serem contempladas.
Por sua vez 0 Componente Basico da Assisténcia Far-
macéutica (CBAF) oferta medicamentos para o trata-
mento dos principais problemas de salde da populagéo,
em relacdo a sua demanda epidemiol égica. JA 0 Compo-
nente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica objetiva
disponibilizar medicamentos para o atendimento de pro-
gramas de salde coordenados nacionamente pelo Mi-
nistério da Salde, para o tratamento de doencas de caré-
ter transmissivel e/ou de alto impacto na salde da popu-
lagdo’.

Acerca da gestdo solidéaria dos trés componentes da
Assisténcia Farmacéutica do SUS, a PNM, definiu a
competéncia de cada esfera de governo delegando, a
cada uma dessas esferas, uma série de responsabilidades
gerenciais pactuadas nas Comissdes Intergestoras do
SUS. A luz das politicas publicas vigentes na érea de
medicamentos e do gerenciamento dos recursos limita-
dos para aquisi¢ao dos mesmos, surge a problematica da
judicializacdo do direito a saude, haja vista que “o direi-
to a assisténcia farmacéutica, como parte integrante do
direito social a salde, também € instituido no ordena-
mento juridico como um direito social™”.

O Estado néo deve mostrar-se omisso frente a um
problema de salde, sob pena de incidir em um grave
comportamento ingtitucional onde pode ser demandado
judicialmente para garantir a assisténcia terapéutica in-
tegral, assm como a farmacéutica. Ao se qudlificar co-
mo um direito social que assiste a todas as pessoas, 0
direito a salide representa conseqiiéncia indissociavel do
direito a vida do cidaddo. Em decorréncia disso, no Bra-
sil p6s-1988, com o fornecimento de medicamentos por
meio de acles judiciais, fendmeno também conhecido
como “judicializacdo da saude”, houve um crescimento
gue obrigou os gestores publicos a buscar o dificil equi-
librio entre demandas individuais e coletivas®.

A formulacdo e a implantacdo da politica de Assis-
téncia Farmacéutica dependem do processo de gestdo, o
qual devera contar com uma geréncia efetiva. Frente ao
impasse que compde a integracdo da crescente demanda
judicial a gestdo da Politica Nacional de Medicamentos,
justifica-se o interesse em compreender melhor a busca
dos cidad&os pela efetivaco dos seus direitos mediante a
intervencdo do Poder Judiciario, e em discutir os desafi-
0s, conseqilentemente, postos aos gestores publicos, que
se véem na busca de solugfes, uma vez que arealidade é
complexa e os agravantes relacionados surgem de con-
textos diferenciados®.

O objeto deste estudo foram as producdes cientificas
sobre o fenémeno da judicializagdo em ambito nacional.
Partindo deste principio, surge a importancia de saber
quais as perspectivas da judicializacdo sobre a gestéo da
Assisténcia Farmacéutica no Sistema Unico de Salide

Em virtude disso, objetivou-se mapear as produgdes
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poderantes; reforcam as relagdes de dependéncia e a
percepcdo de impoténcia do usuério frente ao poder pu-
blico, econdmico e social™°.

No debate do direito a salide, chama a atencéo a agi-
lidade do Poder Judiciario, sendo as questdes de salde
tratadas com prioridade devido ao risco de morte ou ao
sofrimento das pessoas. Parailustrar este ponto, dados de
pesquisas apontam ampla utilizacdo da tutela anteci pada,
um tipo de decisdo judicial que garante o atendimento do
pedido antes do julgamento do mérito da acdo e que de-
veria ser usado excepcional mente”12,

A atuagdo dos juizes, quando obriga 0 executivo a
dispensar os medicamentos ja garantidos no SUS, é legi-
timaumavez que decorre da auséncia da prestacéo estatal
do direito a assisténcia terapéutica. Contudo, a obrigato-
riedade do SUS em fornecer, através de agdesjudiciais, o
gue ndo esta contemplado em suas listas de financiamento
gera polémica, haja vista que € atribuicdo do poder exe-
cutivo a escolha do que serafornecido, e estaria a atuagéo
judicia ferindo o principio da separacdo dos poderes™.
Mas sob a ética do judicidrio, o que esta sendo conside-
rado € téo somente o carater do direito, e ndo a avaliacdo
do que deve ou ndo ser fornecido ao paciente, uma vez
gue esta decisdo compete ao médico no momento em que
prescreve. Na interpretagdo dos juizes, a esfera judicial
ndo deve interferir na relagdo soberana entre médico e
paciente®?.

Ainda sobre a relacdo médico-paciente, € importante
destacar o papel do médico prescritor enquanto infor-
mante sobre aviajudicial como garantia do fornecimento
de medicamentos. De forma geral, isto reflete o com-
prometimento dos profissionais para com a garantia do
acesso a atencdo integral e com o desenvolvimento da
conscientizacao popular sobre o direito universal a salide.
Todavia, também é importante perceber que, neste caso,
os interesses do cidaddo permeiam a relagdo da indlstria
farmacéutica com os médicos™2.

Teorias sustentam que a indistria farmacéutica se
utiliza da propaganda médica como forma de pressionar a
incorporacgdo de seus produtos nas listas oficiais de for-
necimento de medicamentos'®, Tais interesses escusos
sd0 denunciados naliteratura. Estudo realizado no Estado
de Minas Gerais destacou a existéncia da relacdo entre
meédicos e advogados nos pedidos judiciais de medica
mentos, onde 2.412 acfes judiciais foram analisadas,
tendo em vista que nesse estudo pegueno nimero de
advogados e médicos estava associado a grande nimero
de processos™.

Um medicamento incluido numa lista de financia-
mento do SUS significa um mercado cativo para a in-
dustria farmacéutica, num pais em que populagéo, em sua
maioria, ndo tem recursos financeiros para arcar com 0s
custos do tratamento. Quando o comprador passa a ser o
governo, esse mercado se amplia, possibilitando a intro-
ducgo de inovagdes” .
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Diante dos achados da literatura apontam o acolhi-
mento quase absoluto dos pedidos, sendo que a prescri-
¢d0 médica vem sendo utilizada como Unica evidéncia
médico-cientifica levada em consideracdo durante a to-
mada de decisio pelos magistrados'®. Sobre a falta de
preocupacdo com o aspecto da racionalidade do uso dos
medicamentos judicialmente demandados, concluiu-se
que a efetivacdo do direito a assisténcia farmacéutica €
confundida com a oferta de qualquer um dos milhares de
medicamentos disponiveis no mercado, desde que pres-
crito por profissional habilitado®®.

Para estabelecer o equilibrio entre a salide e o di-
reito é necessario o entendimento dos juizes sobre a ne-
cessidade de avaliar se as aternativas terapéuticas, ofe-
recidas pelo SUS, podem atender as necessidades do
demandante, e ainda se a prescricdo médica é respaldada
por evidéncias cientificas.

A andlise para tomada de decisdo nas agdes movidas
com o propésito de acessar medicamentos gratuitamente
deveria estar amparada pelo pleno conhecimento das
politicas publicas de salde; das listas de medicamentos
com fornecimento publico estabelecido e das indicagbes
clinicas'®.

E sabido que diversos fatores influenciam a judicia-
lizagdo da Assisténcia Farmacéutica estdo intrinseca-
mente relacionados. Assim, optou-se por destacar o0s
principais deles, com o intuito construir um panorama
gera daatua situacdo.

Custo dos medicamentos

A interferéncia do custo dos medicamentos foi men-
cionada, por alguns pacientes, como justificativa para a
adocdo de agdes judiciais como mecanismo de acesso a
medicamentos dentro do Sistema Unico de Salide'°.

Por outro lado, percebeu-se que pessoas com menor
poder aquisitivo ndo acessam com grande freqiéncia a
viajudicial parareceber medicamentos’3,

Na andlise das publicacBes cientificas, observou-se
que em diferentes locais do pais houve o predominio de
representacdo judicial por advogados particulares>”13%7,
Esses resultados demonstram que os pacientes que re-
correm ao Poder Judicidrio podem ter melhores condi-
¢Oes socioecondmicas, considerando que podem arcar
com as despesas processuais e podendo assim ter maior
conhecimento de seus direitos!’.

De acordo com pesquisa realizada na cidade de S&o
Paulo, 73% dos casos de agles judiciais analisadas en-
volveu pacientes residentes nas trés areas mais ricas da
capital paulista?. HA portando que se discutir a quebrado
principio da eqliidade que norteia 0 SUS, na hip6tese da
populagcdo com maior poder aquisitivo ser a parcela que
mais esta se beneficiando do resultado das ac6es judici-
ais. Aos diversos atores envolvidos na disponibilizacdo
judicial de medicamentos, deve-se alertar sobre os riscos
desta prética aprofundar, ou mesmo produzir, iniqlidades
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sociais e no préprio sistema publico de saiide’®.
Falhas de Gestéo

E latente que a solicitacdo judicial para medicamen-
tos pertencentes as listas oficiais de fornecimento encon-
tra-se ligada a falhas de gest&o das instancias gestoras da
Assisténcia Farmacéutica do SUS. A falta de medica-
mentos & um problema recorrente nas unidades de satide’.
A disponibilidade média percentual de um conjunto dos
principais medicamentos em unidades de salide publica
do Brasil varia de 46,9% a 75%, e o tempo médio de
desabastecimento nas unidades de salide € de 84 dias'®.

Problemas na selecdo, programagdo, aquisi¢cdo, con-
trole de estoque e dispensacdo por trabalhadores sem
qualificacdo legitimam aviajudicial como mecanismo de
acesso aos direitos previstos na Constituicdo, 0 que
afirma que a sociedade, quando n&o acolhida pel o Estado,
deposita sua confianca no judiciario™*.

A respeito de servicos de salide, os obstaculos criados
pela gestéo ineficiente sdo a dificuldade de acesso, o
desconhecimento por parte dos médicos e dos medica-
mentos elencados nos programas publicos de disponibi-
lizagdo de medicamentos!®.

Forma de Organizacdo da Assisténcia Farma-
céutica e a Lentiddo na Incorporacdo de Novas
Tecnologias

A forma de organizac@o da Assisténcia Farmacéutica
€ segmentada em blocos e envolve burocratizacdo e dis-
pensacdo centralizada, no caso de determinados medi-
camentos. Os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéu-
ticas (PCDTs) séo construidos com base nas evidéncias
cientificas, com o objetivo de nortear uma assisténcia
médica e farmacéutica efetiva e de qualidade™.

Contudo, os PCDTs apresentam “restricdes” que
configuram critérios de exclusdo de pacientes, um
exemplo sd0 as prescri¢cbes ndo concordantes com o di-
agnostico e indicacdo terapéutica dos PCDTs. Tais res-
tricBes aliadas a quantidade limitada dos medicamentos
fornecidos, contribuem para 0 aumento da demanda ju-
dicial'é. O limite daessencialidade, que rege ainclusio de
novos medicamentos na lista ofertada pelo SUS, também
contribui para a utilizacdo da via judicial como ferra-
menta de acesso a medicamentos ndo padronizados.
Neste contexto, a demora na incorporacdo de novas tec-
nologias acarreta a vigéncia de Protocolos Clinicos de-
satualizados e a existéncia de lacunas assistenciais trata-
das aluz do judiciario®®.

Do Perfil das Demandas

A maioria das acdes judiciais requerendo o forneci-
mento de medicamentos foi impetrada por autores indi-
viduais, 0 que parece ndo corresponder as necessidades
coletivas na forma com que as demandas pleiteadas na
justica sdo fruto de necessidades individuais™Y’.
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Quanto anatureza dos servicos de satide vinculados as
prescri¢cBes, constataram-se duas vertentes. Na primeira
delas houve o predominio de prescri¢cdes originarias do
SUS. Grande percentual de pacientes oriundos de Hos-
pitais Universitéarios foi encontrado por Figueiredo
(43,8%), fato que pode sugerir que tais instituicdes pes-
quisam e testam tecnologias de ponta, pressionando a
incorporagdo de novas tecnologias pelo SUS?1L18,

O predominio de prescric¢fes originadas no SUS pode
indicar falha das politicas piblicas de medicamentos, sgja
pela ndo-garantia do acesso aos medicamentos, sgja pela
ndo adesdo dos profissionais da rede piblica as listas
oficiais. Tal fato pode ser aindaum indicativo de atraso na
incorporacdo de novos medicamentos as listas oficiais.
Em oposto as evidéncias encontradas, na segunda ver-
tente, a origem de prescricdes em servigos privados foi
predominante*’.

Acompanhando a tendéncia heterogénea observada
em diferentes locais do pais, verificou-se que quanto aos
condutores das agdes, algumas pesquisam apontaram o
predominio dadefensoria publica®t, enquanto que outros
estudos revelaram a maioria de representacdes feitas por
advogados privados>"147,

Importante ressaltar que, da mesma forma, divergén-
cias foram observadas no tipo de medicamentos deman-
dados. Em alguns estudos prevaleceu o pedido de medi-
camentos pertencentes as listas oficiais de fornecimento
do SUS®.

De encontro com tais estudos, os resultados obtidos
comprovaram a predominancia de solicitacbes de medi-
camentos ndo padronizados pelo SUS*11617.18  Neste
sentido uma pesquisa do Estado de Minas Gerais deu
conta de que entre os medicamentos ndo disponiveis em
programas do SUS, aproximadamente 80% possuiam
alternativa terapéutica na rede publical’.

Além disso, ao verificar o tipo de medicamento de-
mandado, constatou-se a incidéncia de solicitagdes de
medicamentos sem registro perante a Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), em desacordo com a
legislagdo sanitdria?®" 117, O emprego de medicamentos
nado registrados no pais pode colocar em risco 0s pacien-
tes, uma vez que ndo foram conduzidos em territorio
nacional, ensaios a fim de confirmar a seguranca dos
mesmos. De acordo com alguns autores, os preceitos do
uso racional de medicamentos, o indeferimento de pleito
sem evidéncia tecno-cientifica traria mais beneficio para
0 paciente do que o uso do mesmo?®,

Dos Efeitos sobre a Gestdo Publica

A politica para assisténcia farmacéutica possui limites
orcamentérios a serem considerados na discusséo do
pleito judicial relacionado a medicamentos. Frente a
escassez natural dos recursos publicos, é imperativo ao
gestor publico, em certos momentos, fazer escolhas. Ao
atender o cardter emergencial das liminares concedidas a
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favor dos cidadéos, o gestor € compelido a realizar o
desvio substancial de recursos para 0 cumprimento das
liminares judiciais, em detrimento de outras acdes e ser-
vicos de salide que o Estado disponibiliza ou plangja
implantar’.

Ao desconsiderar os recursos disponiveis a judiciali-
zacdo fere os principios da Politica Nacional de Assis-
téncia Farmacéutica, causando, ainda, a desarticulacdo
das a¢Bes do Ciclo da Assisténcia Farmacéutica, pois
suprime a etapa de Sele¢do, distorce a forma de alocagéo
de recursos durante a Programac&o e pode favorecer a
compra com precos abusivos na fase de Aquisicao’.

Os processos de compra de bens e servicos no setor
publico — em suas trés esferas de governo — sdo discipli-
nados atualmente pela Lei Federal no 8.666, de 21 de
junho de 1993. As compras podem ser feitas por meio de
licitacdo, dispensa de licitacdo ou inexigibilidade de li-
citacdo. Dentro das situacBes que preenchem os critérios
paradispensade licitagdo, segunda a referida lei, estdo “...
0s casos de emergéncia ou de calamidade publica, quando
caracterizada urgéncia de atendimento de condicdo que
possa ocasionar prejuizo ou comprometer a seguranca de
pessoas...””. A aguisicio de medicamentos oriundos das
acOes judiciais tem sido categorizada como emergéncia e
assm podem ser comprados por meio de dispensa de
licitacdo. Tal fato aumenta a possibilidade de fraudes,
pois permite a compra a precos elevados no mercado
varejista’.

A atualizacdo das listas de medicamentos e dos pro-
tocolos de tratamento e a expansdo concreta da cobertura
por meio da criagdo, no sistema de salide, de espagos
dedicados a consideracao técnica dos casos ndo previstos
nas listas e protocolos é importante, uma vez que o prin-
cipal desafio tem sido lidar com as excegdes'®.

Portanto, é o de elaborar uma politica publica que
possa garantir aos cidad&@os o direito de acesso a assis-
téncia farmacéutica de formaintegral, universal, segurae
equéanime, com base nos recursos disponiveis e nas prin-
cipais necessidades de salide da populag&o’.

4. CONCLUSAO

A importancia que o fendmeno da crescente judicia-
lizacdo do acesso a medicamentos vem assumindo pe-
rante os atores do SUS, reflete-se na elaboracéo de pes-
quisas, estimuladas pela preocupacdo com a influéncia
das agdes judiciais sobre a gestdo publica. E legitima a
defesa do direito do paciente que busca a integralidade
do cuidado através da disponibilizacdo gratuita de me-
dicamentos, mas a judicializac8o excessiva pode ser um
obstaculo para a consolidagdo da Politica Nacional de
Assisténcia Farmacéutica

Esta é uma temética recente e discutida por diversos
autores, porém os estudos realizados até 0 momento
apresentam analises locais, em ambito estadual ou muni-
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cipal. Disso decorre a observagéo de diferentes realida-
des, que refletem cenérios impregnados por especifici-
dades regionais, sem a possibilidade de tragar um pano-
rama anivel nacional.

Através da revisdo das producdes cientificas, o obje-
tivo do estudo foi alcangado, pois permitiu a identifica-
¢d0 e discussdo dos tipos de demanda, bem como dos
principais fatores citados como justificativa para a busca
da via judicia na resolucdo de impasses sobre o forne-
cimento de medicamentos.

Apesar das disparidades observadas no tipo de me-
dicamento solicitado, os estudos apontam grande per-
centual de concordancia sobre os fatores que influenci-
am a judicializacdo, em especial agqueles inerentes a ma
gestdo da Assisténcia Farmacéutica contribuindo para o
aumento das acdesjudiciais.

Um ponto em comum entre 0s estudos € a constata-
¢30 de que as decisdes dos juizes sd0, em sua maioria,
embasadas nas prescricbes médicas e em pouca ou ne-
nhuma evidéncia cientifica. Se por um lado, a conduta
meédica de prescrever farmacos ndo contemplados nalista
de medicamentos ofertados pelo SUS é motivada pela
tentativa de garantir a melhora do paciente, por outro
pode estar sendo usada para atender os interesses das
inddstrias farmacéuticas.

Uma dificuldade do estudo consistiu na falta de di-
vulgacdo de estatisticas oficiais em ambito nacional,
sobre 0 nimero de acBes atendidas e os valores gastos
com a aguisicdo dos medicamentos fornecidos.

O que se pdde concluir desse estudo foi a existéncia
de grande heterogeneidade entre as diferentes regides do
pais e a necessidade da sistematizagdo das informagdes,
possibilitando a construcdo de indicadores que facilitem
adiscussdo do problema.

A gestéo comprometida com as necessidades da po-
pulagdo deve considerar os direitos do cidaddo, mas ao
mesmo tempo ndo pode gerar iniquidades decorrentes do
atendimento de alguns em detrimento das necessidades
coletivas. Frente aos resultados da literatura, fica claro
gue se trata de uma questdo complexa, que exige esforco
dos gestores do Poder Executivo e dos representantes do
Poder Judicidrio no sentido de construir uma agenda
Unica que discuta e proponha evolugdes da politica pu-
blica de Assisténcia Farmacéutica.
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RESUMO

O presente estudo trata-se de uma revisao integrativa da
literatura com o objetivo de caracterizar as producdes ci-
entificas nacionais sobre as doencas respiratérias na infan-
cia. A revisdo ocorreu em junho de 2014, no site da Biblio-
teca Virtual em Saude (BVS), mediante a combinag&o dos
descritores: “doengas respiratdrias” e “satde da crianca”.
Foram selecionadas 17 publicagdes na integra, no periodo
de 2004 a 2013. Diante das abordagens encontradas, suge-
rimos a execugdo de mais estudos objetivando reconhecer e
avaliar a magnitude das paliticas de saude publica relacio-
nadas a saude da crianga, contribuindo para praticas que
considerem outros resultados cientificos em seu planga-
mento, para que esses, venham a contribuir com a efetivi-
dade do cuidado prestado a crianga com doenga respir at6-
ria.

PALAVRAS-CHAVE: Doengas respiratérias, salde da
crianga, cuidado infantil.

ABSTRACT

This study deals with an integrative literature review with the
objective of characterizing the national scientific production on
respiratory diseases in childhood. The review took place in
June 2014 in the Virtua Library website in Hedth (BVS), by
combining the descriptors. "respiratory diseases' and "chil-
dren's health". We selected 17 publications in full, from 2004
to 2013. In view of the approaches found, we suggest to per-
form more studies aiming to recognize and assess the magni-
tude of the public health policies related to child health, con-
tributing to practices they consider other scientific resultsin its
planning for these, will contribute to the effectiveness of care
provided to children with respiratory disease.
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1. INTRODUCAO

No contexto dos programas e diretrizes direcionados
a salde da crianga a meta principal baseia-se na redugéo
da mortalidade infantil, considerada grande indicador do
desenvolvimento social e econémico de um pais ou re-
gido. Em termos mundiais, os documentos atuais indi-
cam que, anualmente, ocorrem quase 11 milhdes de
mortes de criangas menores de cinco anos. Dessas, cerca
de 4 milhBes ocorrem no primeiro més de vida e grande
parte poderia ser evitada se todas as criancas tivessem
cobertura de intervengdes ja existentes, mas que, em
muitos paises, ndo estdo ao alcance da maioria das cri-
ancas, destacando a importancia da equidade, tanto entre
paises quanto dentro de um mesmo paist.

As doencas respiratorias na infancia continuam sen-
do um importante problema de salde publica. Ao final
da década de 90, as estimativas disponiveis indicavam
gque mais de 80.000 criangas com menos de cinco anos
de idade morriam anual mente, nos paises das Américas,
em decorréncia dessas doencas?.

As doengas respiratorias tornaram-se a principal
causa de mortalidade infantil, acometendo principal-
mente criancas menores de cinco anos a partir do século
XX, as razbes estdo relacionadas a falta de conhecimen-
to durante os primeiros sintomas, principamente dos
pais, as mas condicles basicas de salde e a adocéo de
medidas inadequadas ao tratamento, incluindo o uso
indiscriminado de automedicagdes'1.

As infeccOes do aparelho respiratério foram a tercei-
ra causa de 6bito mais frequente no Brasil, o que requer
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a intensificagdo dos esforgos para modificar Situa-
¢do, isso de acordo com Relatério Nacional de Acom-
panhamento dos Objetivos de Desenvolvimento do Mi-
[énio, em 2005. A reducdo em 2/3 da mortalidade infantil
em especial dos menores de 5 anos, entre 1990 e 2015
estdo entre os oito objetivos do milénio, e para que essa
meta seja atingida, s80 necessarios investimentos na area
de pesquisa e reformulacéo das politicas piblicas volta-
das para essa questdo em todo o paist.

As criangas demandam agGes educativas em salide e
merecem o desenvolvimento de acBes integradas e coe-
sas para que se alcancem sucesso e impacto®.

Justifica-se 0 espaco temporal deste estudo mediante
a estimativa de que quatro milhdes de pessoas podem ter
morrido prematuramente, em 2005, com doencas respi-
ratérias consideradas crénicas, com projecdes ainda
maiores para o futuro'?. Nesse contexto, elegeu-se o pe-
riodo entre 2004 e 2013, por entender que este estudo
estara contribuindo ao periodo que antecede essa afir-
magao até os dias atuais'2.

Em 2010, ocorreram 1.450.653 internagdes por do-
encas do aparelho respiratério no Brasil, com um im-
pacto importante na faixa etéria pediatrica, sendo inter-
nadas 664.203 criancas menores de 14 anos, 0 que re-
presentou 46% do valor total dessas internagdes no Sis-
tema Unico de Saide (SUS) nesse anc®.

As infeccdes respiratérias agudas (IRA) persistem
como problema de salide publica, estimando-se que, em
paises em desenvolvimento, ocorrem 0,29 episddios de
pneumonia clinica/crianca-ano ou 151,8 milhdes de ca-
S0S novos anuais (95% da incidéncia mundial em meno-
res de cinco anos); 7 a 13% dos casos resultam em in-
ternagdo e mais de dois milhdes evoluem para 6bito,
colocando a pneumonia como principal causa isolada de
obito em criangas. O Brasil € um dos 15 paises com
maior nimero de casos anuais de pneumonia clinica em
menores de cinco anos (1,8 milhdo), com incidéncia es-
timada de 0,11 episddio/crianca-ano. Séo atribuidos a
IRA, 30 a 50% das consultas ambulatoriais, mais de
50% das hospitalizacdes e de 10 a 15% dos 6bitos, sendo
80% desses por pneumonia’.

Nesse sentido, o cuidado é entendido como atitude
cuidadora expandida para a totalidade das reflexfes e
intervencBes no campo da salide. O termo cuidado con-
siste em: Uma compreensdo filosofica e uma atitude
prética frente ao sentido que as agdes de salide adquirem
nas diversas situacBes em que se reclama uma agéo te-
rapéutica, isto & uma interacdo entre dois ou mais sujei-
tos visando o aivio de um sofrimento ou o acance de
um bem-estar, sempre mediada por saberes especifica
mente voltados para essa finalidade®.

A literatura mostra um grande nimero quanto aos
casos de respiratdrios na inféancia, sendo assim, obser-
vase a importéncia do desenvolvimento de pesquisas
nessa area com a finalidade de contribuir com as politi-
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cas de salide publica para a diminuigédo das complicagbes
respiratorias e a mortalidade infantil.

Diante do exposto, 0 estudo parte da seguinte questao
norteadora: Qual a caracterizacdo da producdo cientifica
nacional acerca das doencas respiratdrias nainfancia?

2. MATERIAL E METODOS

Para o alcance dos objetivos propostos selecionou-se
como método de pesquisa a revisdo integrativa da litera-
tura. Esta é utilizada para a compreensdo aprofundada de
um fendmeno, com base em estudos anteriores, 0 que
permite a reunido de dados de distintas modalidades de
delineamento de pesquisas e possibilita a expansdo das
conclusdes’.

Este método de revisdo de literatura permite abusca, a
selecdo, a avaliagdo critica e a sintese das evidéncias
cientificas. Identifica lacunas na literatura e direciona o
desenvolvimento de pesquisas futuras.

O levantamento do corpus literério analisado foi ob-
tido no site da Biblioteca Virtual em Salde (BVS), me-
diante a combinacdo dos descritores: “Doencas respira-
torias e saude da crianga”. Os critérios de inclusdo ado-
tados foram: artigos publicados em portugués, que con-
templem em seus titulos e/ou resumos, aspectos relativos
aos objetivos propostos na pesquisa, e aqueles que esti-
verem disponibilizados na integra, gratuitamente, online.
Serdo excluidos artigos disponiveis apenas em resumo;
estudos caracterizados como livros, monografias; dis-
sertacOes, teses, editoriais; cartas ao leitor; comentérios.

Para a coleta de dados foi utilizado um instrumento
contendo as variaveis. titulo, ano, periddico, modalidade
de pesquisa, objetivos e conclusdo dos estudos. Em se-
guida, os dados obtidos por meio do material compilado
(oriundo dos trechos extraidos das publicacdes) e agru-
pados, de acordo com o objetivo proposto nesta pesqui-
sa

A obtencdo dos dados ocorreu no més de junho de
2014. Entre os 46 estudos encontrados, 36 (78,26%)
encontravam-se na LILACS, 6 (13,04%) naMEDLINE ,
3 (6,52%) na SCIELO e 1(2,17%) na BDENF. Foi reali-
zada a primeira selecdo através da leitura dos titulos e
resumos disponiveis na base de dados e, posteriormente,
a partir dessa leitura, foram captados apenas os itens na
integra, os quais estavam relacionados com o objetivo
citado anteriormente, totalizando 17 estudos.

3. DESENVOLVIMENTO

Caracterizacao das publicacdes

Durante o processo de estudo dos 17 artigos foi possivel
constatar que 12 (70,58%) encontravam-se na LILACS; 2
(11,76%)na MEDLINE; 1(5,88%), 1 (5,8%) BDENF e 2
(11,76%0)na SCIELO. Nao foram encontrados estudos nos anos
de 2007, 2009 e 2013.

Com relagdo as variaveis titulo e objetivo,
3(17,64%)referem-se  a avaliagdo do Programa Salide
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da Familia na abordagem as doencas respiratorias na
inféncia;4 (23,52%) analisam a hospitalizagdo da crianca
com esse diagnéstico, tratando-se da perspectiva e co-
nhecimento dos pais e/ou acompanhantes quanto ao tra-
tamento utilizado e sinaisde alarme para complicacdes,
1(5,88%) relataa prética dos enfermeiros na utilizacéo
do programa Atencdo Integrada a Doencas Prevalentes
na Infancia (AIDPI); 2 (11,76%) revisdes sisteméticas
abordando quais sdo as caracteristicas dessas doengas na
infancia, 3(17,64%) com delimitagdes de areas geogra-
ficas mais abrangentes para identificacdo dessas doengas;
1(5,88%) relatando que a dificuldade ao acesso do ser-
vico de salde, a baixa renda familiar, e a ma conducdo
dos profissionais de salde durante o atendimento sdo
motivos que resultam no agravamento das afeccbes do
trato respiratério em criancasl’e por fim,1 (5,88%)
abordando as condi¢des socioeconbmicas e culturais da
familiade criancas portadorasde  doencas respiratérias,
assim como seu conhecimento sobre a patologia.

Essas doengas sdo consideradas condigdes sensivels
a atencdo ambulatorial (CSAA) e, portanto, de hospita-
lizacdo totalmente evitavel, contraditoriamente, infeliz-
mente aparecem como primeira causa de hospitalizacéo
em menores de 5 anos®.

As doencas respiratorias na infancia relacionam-se
também & cultura da familia, as atitudes das mesmas e as
condicdes basicas de vida que expfem a crianca ao con-
tagio, ao agravamento da doenca e a assisténcia ineficaz
por parte dos profissionais de salide*.

Quanto ao delineamento das pesquisas, 3(17,64%)
eram qualitativas, 3 (17,64%) transversais ecoldgicas, 1
(5,88%) transversal observacional de corte, 3 (17,64%)
transversais descritivas, 1 (5,88%) avaliativa, 1 (5,88%)
descritiva com enfoque retrospectivo, 1(5,88%) descri-
tiva e de intervencao, 2 (11,76%) revisdes sistematicas e
2(11,76%) de abordagem quali-quantitativa.

Segundo a varidvel ano, a maioria dos estudos en-
contrados foram do ano de 2008 com um tota de 5
(29,41%) estudos; no ano de 2011, 4 (23,52%) estudos;
em 2012, 3 (17,64%) estudos, 2010 com 2(11,76%) es-
tudos e nos anos de 2003, 2004 e 2005 com 1 (5,88%)
estudo cada ano.

Considerando a distribuicBo das pesquisas pela
conclus3o, em um estudo'®, verificou-se que a estratégia
AIDPI aborda as doengas de maior prevaléncia nainfan-
cia, o acolhimento da crianca e familia, a compreensdo
do problema e procedimentos eficazes, contudo alguns
profissionais ndo incorporam a prética profissional de
forma sistematizada como preconizado. Em relagdo ao
tratamento medicamentoso das doencas respiratérias na
infancia os resultados evidenciam a falta de um padréo
de prescricdo de antimicrobianos na atencdo basica a
salide, o que ndo condiz com as recomendacfes da Or-
ganizagdo Mundial da Salide (OMS).

A estratégia AIDPI aborda de maneira sistematizada
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os principais problemas de sallde das criangas e das suas
familias; a contribuicdo para uma maior prevencao, tra-
tamento e seguimento dos problemas de salide que afe-
tam as criangas menores de 5anos, assegurando impor-
tante impacto sobre a salde da crianga, priorizando a
atencdo as principais causas de mortalidade; engloba os
fatores protetores de salide infantil; contribui para me-
lhorar os conhecimentos, atitudes e préticas relativas ao
cuidado e a manutencdo da salide da crianca, tanto nos
servicos de salide, na comunidade e principal mente no
domicilio. Essa estratégia configura um instrumento
potencial para a salide infantil, tendo como enfoque a
resposta as demandas da popul agdo™®.

A Estratégia Salde da Familia (ESF) também surge
como uma politica de salde publica, e segundo alguns
autores”*, encontra-se limitada em alguns aspectos so-
cioecondémico e cultural, bem como disponibilidade de
recursos e estruturas disponiveis, interferindo assim
subjetivamente no nimero de hospitalizacfes de criancas
portadoras de doengas respiratorias.

Os determinantes: vulnerabilidade social, idade da
crianca, escolaridade da mée, renda familiar e nimero de
moradores no domicilio, tendem a influenciar direta-
mente as condutas realizadas pelos profissionais de sal-
de diante da assisténcia frente as doencas respiratorias na
assisténcia prestada na atencdo basica a crianga com
diagnostico de doengas respiratdrias'®.

As interagdes na comunidade possibilitam a assimi-
lac&o de um conjunto de significados compartilhados, que
congtituem a linguagem, atentar a todo este processo
permite o conhecimento da realidade da vida cotidiana®.

No que se refere ao cuidado da familia com a crianga
em quest&o, identificou-se a aquisicdo de conhecimentos
por parte dos pais/cuidadores, principal mente quanto aos
sinais de alarme de algumas doengas respiratérias. Os
estudos evidenciam que na assisténcia a crianca e na
perspectiva de cuidado, é fundamental ter como uma das
principais preocupacfes a identificacdo da compreensio
dos pais/cuidadores em relacdo a situacdo de salde da
crianga® 1°.

4. CONCLUSAO

Na intencdo de ressaltar e caracterizar as produgdes
cientificas nacionais na abordagem da assisténcia a sal-
de da crianga com doenca respiratOria, esta pesquisa traz
algumas contribui¢des para um melhor plangjamento as
politicas de salide publica voltadas a populagéo.

A partir dos trabalhos analisados, é possivel apreen-
der a necessidade de compromissos profissionais com a
salide integral da crianga, com enfoque no cuidado, para
compreender as necessidades e direitos da crianca e suas
familias, ressaltando a responsabilidade de disponibilizar
atencdo a saude qualificada e humanizada.

Como as publicacBes online caracterizam-se pelo
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acesso répido e eficaz, apresentando facilidade e agili-
dade para o profissiona de salde e, também, para 0s
demais profissionais, no repasse do conhecimento, tor-
na-se imprescindivel que essas producbes estejam pu-
blicadas na integra, para que a divulgacdo do conheci-
mento segja estabel ecida de modo adequado.

Neste contexto, a revisdo integrativa oferece aos pro-
fissionais de diversas areas de atuacdo na sallde 0 acesso
rapido aos resultados relevantes de pesquisas que fun-
damentam as condutas ou a tomada de decisdo, propor-
cionando um saber critico.

Torna-se necessario que a producdo cientifica nacio-
nal sobre a doenca respiratdria na crianga seja ampliada,
servindo de subsidio para as politicas nacionais que ob-
jetivem diminuir as taxas de mortalidade infantil, uma
das metas a serem al cangadas no novo milénio.

As doencas respiratérias na infancia corroboram com
o indice de morbidade e mortalidade de criangas meno-
res de 5 anos. No Brasil, tornam-se um grande desafio e
exigem agBes como pesquisas e estratégias governa-
mentais para lidar com problematica, classifican-
do-se como a primeira causa de internacBes no Sistema
Unico de Salide (SUS)*.

Diante das abordagens encontradas, verificou-se que
ha poucas produgdes cientificas que abordem o assunto
como um todo, 0s poucos estudos mostram-se bastante
fragmentados e justificados pela falta de conhecimento e
préticas dos profissionais de salde quanto a implemen-
tacdo e manutencdo de estratégias criadas pelo governo.

Sugerimos a execucdo de mais estudos objetivando
reconhecer e avaliar a magnitude das politicas de salide
publica relacionadas a salde da crianga, contribuindo
para préticas que considerem outros resultados cientifi-
C0s em seu planejamento, para que esses venham a con-
tribuir com a efetividade do cuidado prestado a crianca
com doenca respiratoria.

Recomendamos também a promog¢do e manutencao
de préticas educativas que compreendam o a crianca em
seu processo de viver com qualidade, com o propésito de
promover um cuidado integral a crianca com doencas
respiratorias e sua familia.
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RESUMO

O termo ictiose deriva da palavra grega Icthys, que significa
peixe, e se refere ao aspecto escamoso da pele dos pacientes
gue possuem patologia. A ictiose abrange um grupo hete-
rogéneo de doencas de pele caracterizadas por hiperqueratini-
zac80 cuténea, podendo ser congénitas ou adquiridas. Asictio-
ses adquiridas tém diferentes etiologias, que podem incluir
infecgdes, doengas metabdlicas, autoimunes, neoplasias e en-
décrinas, as congénitas podem ser isoladas ou fazer parte de
sindromes. A Ictiose congénita é observada em diferentes fené-
tipos neonatais tipicos; os principais subtipos sdo a eritroder-
mia ictiosiforme congénita, Ictiose lamelar/arlequim, e super-
posicdo de fendtipos. A ictiose lamelar/arlequim é o subtipo
mais grave, associa-Se a eritrodermia com pronunciada desca-
mag&o, membrana de colddio, ectrépio e ecldbio. O tratamento
depende na gravidade da doencga, consiste de formulactes t6-
picas e retindides orais. O presente trabaho tem o objetivo de
relatar um caso de um bebé sindrémico, com diagnostico de
ictiose neonatal, e realizar uma revisdo da literatura sobre a
doenca em questéo.

PALAVRAS-CHAVE: Ictiose, sindrome, malformacao,
congeénito.

ABSTRACT

The term ichthyosis derives from the greek word icthys,
meaning fish, refers to the aspect of the scaly skin of
patients who have this condition. Ichthyosis includes a
heterogeneous group of skin diseases characterized by
skin hyperkeratinization and may be congenital or ac-
quired. The acquired ichthyosis have different etiologies,
which may include infection, metabolic diseases, auto-
immune diseases, endocrine diseases and neoplasms;
congenital can be isolated or part of syndromes. Con-
genital ichthyosis is observed in different typical neona-
tal phenotypes; the main subtypes are congenital ichthy-
osiform erythroderma, lamellar/harlequim Ichthyosis,
and overlapping phenotypes. Lamellar/ harlequin ich-
thyosis is the most severe subtype is associated with
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erythroderma with procunciada peeling, collodion mem-
brane, ectropion and eclabium. The treatment depends
on the severity of the disease, consists of topical formu-
lations and oral retinoids. This study aims to report a
case of a syndrome baby diagnosed with neonatal ich-
thyosis.

KEYWORDS: Ichthyosis, syndrome, malformation,
congenital.

1. INTRODUCAO

Ictiose € um termo utilizado para descrever distdrbios
dermatol dgicos, hereditérios ou adquiridos, que produ-
zem em algumas doencas do grupo, escamas semelhan-
tes as dos peixest?3. Prado, Ellis, Gamble, Funke, Ar-
bukle, Bruckner (2012)* descrevem a ictiose como uma
doenca dermatolégica causada por uma anomalia no
processo de regeneracdo da pele, pelos e unhas, desta-
cando que é um distarbio raro, caracterizado por pele
ressecada e escamosa.

Esta designagdo compreende um grupo de doencgas

de pele, caracterizadas por hiperqueratinizacéo®® e cuja
principal caracteristica cutanea € a descamag&o®.
As ictioses adquiridas podem ter diferente etiologias,
gque incluem infeccBes, neoplasias, medicamentos,
doencas enddcrinas, metabdlicas e autoimunes. As
hereditérias podem fazer parte de sindromes, como a
de Sjogren — Larsson por exemplo’, onde encontra-
mos ictiose, espasticidade e deficiéncia mental, ou
serem isoladas.

Os genes acometidos sdo varidveis, assm como 0s
modos de heranga?.Existe outra classificagdo das ictioses,
de acordo com as variaveis genéticas, histoldgicas e cli-
nicas, dividindo-as em quatro grupos. ictiose vulgar,
ictiose ligada ao cromossomo X, hiperqueratose epider-
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molitica (eritrodermia ictiosiforme bolhosa congénita) e
ictiose lamelar/arlequim (eritrodermia ictiosiforme n&o
bolhosa congénita)®®2, sendo a ictiose lamelar/arlequim
a forma mais grave dessa entidade. A incidéncia é de
1:300.000 nasci mentos?93108,

Os segui ntes mecani smos sao observados nasi ctioses:
diminuicdo do ritmo de remocdo das células com o au-
mento da adesividade do extrato corneo; perda de agua
transepidérmica anormal; e aumento do ritmo das células
procedentes da camada basal para a superficie da pele,
determinado pela atividade mitética e tempo de transito
celular?. O objetivo deste trabalho é relatar um caso de
suspeita de ictiose neonatal, e apresentar as diferentes
formas de manifestacdo da doenca.

2. RELATO DE CASO

E.V.L.S, feminino, admitida no 2° dia de vida, nasci-
da de parto cesarea, com 2.500kg, 38cm de comprimento,
36cm de perimetro cefdico; Apgar 7, 9 e 10 no primeiro,
quinto e décimo minutos respectivamente. Com idade
gestacional de 38 semanas, apresentando uma sindrome
aser investigada.

Ma&e com 34 anos, sendo esta a 72 gestacdo. Pai de 36
anos, sem parentesco entreeles. A méaereferiu que ainda
na sala de parto foram observadas alteracdes fisicas na
recém-nascida (RN), sendo amesma liberadajunto com a
mée, parainvestigacdo do quadro com menos de 48 horas
de pos-parto.

Na admisséo hospitalar, foi relatado que a RN estava
em aeitamento materno com ma pega, e complementa-
¢do de leite de férmula, que a mesma estava apresen-
tando diurese satisfatéria e eliminacdo de mecbnio. Na
histéria familiar foi relatado que a méae foi usuéria de
drogas ilicitas e bebida alcodlica por 7 anos, mas que ha
3 anos ndo usava mais.

A méae negava qualquer doenca, porém apresentava a
pel e espessa e descamativa, em regido de pernas, abdome,
e bragos, desde crianga, segundo informagéo colhida; o
pai também negava qualquer patologia.

Ao exame fisico a RN apresentava-se em bom estado
geral, eupneica, acianttica, afebril, anictérica. Com pre-
senca dos reflexos primitivos, normais para aidade.

Havia uma deformidade craniana, com protrusdo em
regido parieto-occipital; os olhos tinham abertura in-
completa, secrecdo amarelada e Orbitas pequenas. Apre-
sentava também deformidade nasal, orelhas de baixa
implantagdo com descamag&o.

O torax era simétrico, expansivo, com auscultalimpa,
e apresentava lesdes descamativas por toda sua extensio
(Figura 01), que também estavam presentes no couro
cabeludo, face, membros superiores, inferiores e abdome.
A ausculta cardiaca ndo demonstrou ateragdes. O ab-
dome era globoso, com ruidos hidroaéreos presentes, sem
visceromegalias.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,pp.30-34 (Set — Nov 2015)

tensdo.

Os membros superiores e inferiores eram assimétricos,
sendo que do lado esquerdo havia um encurtamento de-
vido as |esBes de pele, que impediam a extensdo total.

No primeiro dia de atendimento suspeitou-se de icti-
0se neonatal associada a uma sindrome n&o determinada,
além de dermatite atopica. Foi prescrito Dersani® 3 vezes
ao dia, apds banhos com clorexidine 20%, Tobrex® coli-
rio, 4 vezes ao dia. Teste do reflexo vermelho, triagem
auditiva neonatal, oximetria de pulso e teste de Guthrie
(pezinho) foram posteriormente realizados com o0s se-
guintes resultados: oximetria de pulso normal (maior que
95%), triagem auditiva com alteracdo bilateral, ndo foi
visualizado reflexo vermelho em nenhum dos olhos;
sendo entdo encaminhada para o oftalmologista.

Foram solicitados ainda: Tomografia Craniana (evi-
denciando reducdo da atenuacdo da substancia branca e
fechamento precoce das suturas cranianas), raio X de
membros superiores e inferiores, raio X de crénio (que
demonstrou uma malformagdo éssea em regido parie-
to-occipital), ultrassonografia de abdome total, hemo-
grama (que evidenciou 01% de eritroblastos ortocro-
maéticos, macrocitose (+), policromatofilia (++) e Aniso-
citose (+)), Poteina C Reativa (PCR), bilirrubina total e
fracdes (total: 16.20, direta: 0.50, indireta: 15.70) urina |
(sem anormalidades), VDLR, teste répido para HIV, e
hepatite, todos com resultados negativos.

Foi solicitado também uma avaliagdo da neurologia e
da dermatologia, e iniciou com fototerapia com protecéo
ocular.

No segundo dia de internamento, a RN evoluiu com
ictericia (+/4+), e foi solicitado tipagem sanguinea com
incompatibilidade ABO.

ApOs 4 dias de internagdo a RN evolui com alta hos-
pitalar, sem avaliagdo da dermatologia. Bilirrubina Total
12.70, Direta: 0,4 eindireta: 12,30, com orientacdes sobre
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banhos de sol, encaminhamento para Oftalmologista e
Dermatologista. Redlizada solicitagdo de cariétipo do
sangue periférico junto a secretaria municipal de salde,
retorno com a fonoaudiéloga agendado para 20 dias ap06s
alta, e orientacdes sobre a puericultura e a hidratagéo das
lesOes.

3. DISCUSSAO

Dentre as diferentes apresentactes da doenga, a icti-
ose lamelar/arlequim (eritrodermia ictiosiforme néo bo-
Ihosa congénita) se apresenta ao nascimento, € devida a
um gene autossdmico recessivo de expressividade vari-
avel e que histologicamente se apresenta por hiperque-
ratose de moderada a intensa, com uma camada granu-
losa espessada, com transito celular epidérmico reduzido
a 4 dias, uma vez que o norma sdo 14 dias segundo
Ceccon et al. (1994)8 e para Matsuno et al. (2014)? 28
dias.

Este grupo da doenca apresenta escamas espessas
gue envolvem toda a pele, resultando em alteracBes no
equilibrio hidrico, na regulagdo térmica e na protecdo
contra infeccBes (AIGNER, 2008). A camada espessa,
gueratinizada leva a contragdo da pele em torno dos
olhos causando ectrépio, dos l&bios causando eclébio
(Figura 02), o que dificulta muito a amamentacéo, le-
vando muitas vezes ap uso de sondas nasoenterais para
alimentacdo, e do térax, levando posteriormente & insu-
ficiéncia e parada respiratoria''. Cordeiro et al. (2011)°
descrevem ainda o acometimento das éreas flexoras, o
espessamento e descamacdo de palmas das maos e plan-
tas dos pés.

Figura 2. Pele endurecida, com rachaduras, apresentando everssio dos
|&hios (ecldbio) e olhos (ectrdpio), caracterizando o bebé arlequim
(CECCON et al.; 1994).

Ceccon et al. (1994)8 citam ainda o espessamento e
descamacdo de palmas das méos e plantas dos pés. Gia-
comin et al. (2014)° denotam a importancia da eritro-
dermia descamativas e da membrana de colédio que se
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define por eritrodermia, pele brilhosa e esticada que
lembra o pergaminho e que cobre o corpo todo, e esta
presente ao nascimento caracterizando o “bebé colédio”.

Costa et al. (2009) apud Azulay-Abulafia et al.
(2013)3, descrevem que o marcador estrutural para a
ictiose arlequim é a hiperqueratinizacdo precoce, que
ocorre entre a 202 e 222 semanas de gestacao.

De acordo com Aigner et al. (2008)1, as criancas
com ictiose arlequim morrem com freguéncia nos pri-
meiros dias de vida, porém algumas, quando recebem
cuidados clinicos apropriados, sobrevivem.

Azulay-Abulafia et al. (2013)3 referem que apesar do
significativo comprometimento causado pela ictiose ar-
lequim, o prognéstico da doenca melhorou muito nos
ultimos 20 anos.

Assim que nascem e sd0 diagnosticados, estes bebés
devem ser mantidos em incubadoras umidificadas, com
controle de temperatura corporal e manutencdo da hi-
dratac3o dapele.

A ictiose vulgar, transmitida de forma autossémi-
ca-dominante, difere da lamelar por ser um distarbio
mais comum e mais brando, que muitas vezes é ignorada
ou subdiagnosticada. Estima-se que acomete 1:250 pes-
soas, e 50% dos individuos com ictiose vulgar apresen-
tam uma tendéncia a atopia’*2,

Esse tipo de ictiose ndo esta presente ao nascimento,
desenvolve-se na crianca a partir dos 3 meses de vida,
muitas vezes mais tardiamente, na infancia’?, e sua in-
tensidade é diminuida com o tempo. Neste caso, o tran-
sito celular epidérmico desde a camada basal até o ex-
trato cérneo, se assemelha ao normal, de 14 dias®.

Clinicamente, manifesta-se com escamas mais bran-
das, proeminentes em superficies extensoras, e tor-
nam-se mais graves em climas frios e secos; as areas
flexoras sdo poupadas®'?. Ocorre ainda queratose pilar,
escamas finas em bragos e pernas, que se acentuam em
sulcos palmarest.

A ictiose ligada ao cromossomo X, ocorre devido a

um gene recessivo, ligado ao cromossomo X, resulta da
mutacdo, e muitas vezes delecdo, no gene ARSC1 que
codifica a esteroide-sulfatase, a enzima na pele e no
sangue que converte sulfato de colesterol em colesterol 2.
E mais grave do que a ictiose vulgar, tem inicio mais
precoce e pode apresentar-se a0 nascimento. Possui in-
cidénciade 1:6000 casos®.
Limita-se a0 sexo masculino, ocasionamente em he-
terozigotos femininos, manifestando-se minimamente
em membros inferiores. Possui transito epidérmico
normal®. Manifesta-se clinicamente no corpo inteiro,
mais acentuadamente em pescoco, abdome, costas,
frente das pernas e pés, mas poupa palmas, plantas,
porcdo central da face, sem gerar ectrépio e éreas fle-
xoras®?,

Aproximadamente 17% das criancas afetadas apre-
sentam descamacdo ao nascimento, lembrando muitas
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vezes a membrana colédio. Ocasionalmente pode ocor-
rer hipogonadismo ou criptorquidia em meninos com
ictiose ligada ao X.

O diagnéstico pode ser certeiro medindo-se os nivels
de sulfato de colesterol no sangue'?.

No caso da hiperqueratose epidermolitica, a mesma
esta presente no nascimento, e recebe esse home devido
as ateragdes liticas que causa na pele®. E distinta, de
heranca dominante, se caracteriza pela presenca de es-
camas verruciformes, que estdo proeminentes em super-
ficies flexurais'?.

Suaincidéncia chega a 1: 300.000 individuos, e 50%
dos pacientes predominam mutagGes novas'?. O re-
cém-nascido diferencia-se do bebé colddio, grandes
areas da epiderme sdo destacadas, deixando a superficie
exsudativa e dolorosz®.

Bolhas superficiais aparecem geralmente na primeira
semana de vida, podendo ser confundida com epidermo-
lise bolhosa. A hiperceratose vai aparecer mais tarde, a
partir do terceiro més, mas um discreto espessamento
pode estar presente sobre cotovel os e joelhos no primei-
ro mésde vida

As bolhas quando sdo rompidas, deixam éreas ero-
sadas e liberam liquido claro. Associamos comumente a
doenca, infecgdes secundarias, principalmente por
Saphylococcus aureus®!?,

Haja visto que a ictiose tem carater genético, é de
extrema importancia que os pais dessas criangas rece-
bam aconselhamento genético, uma vez que se ja tive-
ram um filho portador, apresentam 25% de chance de
nova ocorréncia em cada gestacéo®.

O principal objetivo do tratamento € diminuir a sin-
tomatologia, uma vez que ndo existe cura para as ictio-
ses'% o mesmo baseia-se em formulagBes topicas e de
retinbides orais”.

Apesar do tratamento especializado, o 6bito é muito

frequente nas primeiras semanas de vida para bebés ar-
lequim, e com hiperqueratose epidermolitica, em decor-
réncia de prematuridade, faléncia renal e respiratéria;
além de infecgdes secundarias apds colonizacdo cuté-
nez’.
A acitreting, pertencente ao grupo dos retinoides, de-
rivada da vitamina A, atua no controle da diferencia-
¢cdo e proliferacdo epidérmica, sendo, portanto utili-
zada no tratamento das ictioses graves’. Entre os be-
neficios do tratamento estéio melhora da descamagéo e
reducéo das escamas e do ectropio, melhora da elasti-
cidade cuténea e maior tolerancia ao calor, com me-
Ihora da sudorese; os seus efeitos adversos derivam da
hipervitaminose A2.

Os retinoides tépicos também podem ser utilizados,
porém ndo apresentam a mesma eficacia, nem efeitos
colaterais dos sistémicos?, e devem ser utilizados pelo
resto da vida. E possivel a utilizagio de cremes hidra-
tantes, emolientes e queratoliticos também, como auxili-
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ar do tratamento sistémico.

Vale ressaltar a importancia de uma equipe multi-
disciplinar na unidade neonatal, como ponto de partida
para uma evolucédo favoravel, reduzindo as complicacfes
e levando essa crianca a uma maior sobrevivéncia, ou
mesmo aumentando a qualidade de vida®.

4. CONCLUSAO

A ictiose é uma dermatose provocada por anormali-
dade da queratinizag8o, variando muito, desde a forma
leve até aforma grave incompativel com avida.

O tratamento da ictiose ainda é um grande desdfio,
visto que se trata de uma doenca que para ser conduzida,
necessita do comprometimento de uma equipe multidis-
ciplinar. O diagndstico € iminentemente clinico, e o seu
tratamento visa qualidade de vida do portador.

E de suma importancia prestar apoio familiar, dado o
impacto emociona de receber um bebé nas condictes
citadas anteriormente. O aconselhamento genético tam-
bém tem sua importancia reconhecida.
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RESUMO

A busca pela estética em Odontologia é um desafio
para profissionais e pacientes. Elementos dentais
perdidos, em formatos que desagradam os pacientes
ou escurecidos podem ser substituidos por pecas pro-
téticas e a exigéncia tanto por parte dos profissionais
qguanto dos pacientes é que estas har monizem com o0s
dentes remanescentes e tecidos adjacentes ou que, em
muitos casos, melhorem as condicOes estéticas apre-
sentadas inicialmente. O desenvolvimento dos siste-
mas ceramicos vem ajudando a garantir um trata-
mento reabilitador estético confiavel, pois em relacéo
as estruturas dentérias estes possuem 6timas propri-
edades mecénicas, bioldgicas e épticas, sendo muito
utilizados na odontologia restauradora. O objetivo do
presentetrabalho é demonstrar areabilitagdo estética
posterior do elemento 45 com uma coroa em cer ami-
ca pura sistema |PS emax cimentada com um novo
cimento Dual - Enforce M ais.

PALAVRAS-CHAVE: Ceramica, coroas, estética den-
téria

ABSTRACT

The search for esthetics in dentistry is a challenge for
professionals and patients. Lost dental elements, teeth in
shapes that are displeasing patients or blackened can be
replaced with prosthetic pieces and the demand by both
professionals and patientsisthat they harmonize with the
remaining teeth and adjacent tissues or, in many cases,
improve esthetic conditions presented initialy. The de-
velopment of all ceramic systems has helped ensure re-
liable esthetic rehabilitation treatment and as compared to
dental structures the all ceramic systems have excellent
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mechanical, biological and optical properties and are
widely used in restorative dentistry. The purpose of this
study is to demonstrate the subsequent esthetic rehabili-
tation of the element 45 with an all-ceramic crown ce-
mented | PS e.max system with Dual Enforce New cement

(Dentsply).
KEYWORDS: Ceramic, crowns, esthetics dental.

1. INTRODUCAO

As coroas metalocerdmica tradicionais ndo promo-
vem troca de luz devido & sua estrutura metélica e a ca-
mada opaca aplicada sobre esta, apresentando uma esté-
tica comprometida quando comparada aos dentes natu-
rais. Ja as coroas em ceramica pura aumentam a trans-
missdo e difusdo de luz e consequentemente apresentam
resultados estéticos melhores e mais naturais quando
comparadas as coroas metaloceramica. O surgimento
dos sistemas cerdmicos livres de metal e associacdo com
0s procedimentos adesivos e cimentos resinosos tornou
possivel a reabilitagdo dos dentes com estética, durabili-
dade e longevidade23,

As coroas livres de metal podem ser confeccionadas
tanto por zircdnia quanto dissilicato de litio e o cirurgido
dentista deve fazer sua escolha observando e avaliando
as condicdes iniciais do paciente: exigéncia estética do
caso clinico, qual elemento sera reabilitado, a cor em
gue se encontra, situacdo da oclusdo, tipo de preparo que
sera feito, a quantidade de remanescente dentario, a ca-
pacidade adesiva da cerdmica, o cimento adesivo que
deve ser utilizado e a relacdo da restauragdo com os te-
cidos periodontais®.

A cimentacdo adesiva é fundamental no sucesso cli-
nico das restauragdes em cerémica pura, aumentando a
resisténcia a fratura através da unido adesiva, diminuin-
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do as microinfiltracBes e melhorando a tranducidez das
pecas, pois 0 cimento auxilia na transmissdo da luz pelo
material cerdmico®. A fungdo priméria da cimentacdo é
estabelecer retencdo confiavel, durabilidade do sela
mento do espago entre o dente e a pega e promover pro-
priedades épticas adequadas. Devido a solubilidade, o
uso de cimentos a base de agua depende praticamente da
retencdo do preparo e da correta adaptacdo margina da
peca. Os cimentos resinosos sdo insolUvels e apresentam
excelentes efeitos estéticos. A criagdo de uma camada
hibrida, através do condicionamento da pega com é&cido
fluoridrico associado a aplicacdo de agente silano, au-
menta a molhabilidade do cimento na superficie da peca
e permite aos cimentos resinosos promover estabilidade
alongo prazo'2.

Entre as opcBes de cimentos resinosos para as coroas
em ceramica pura temos o0s cimentos resinosos duais, que
s80 materiai s cuja polimerizagao ocorre por duas formas:
guimicaatravés dareacéo do peréxido de benzoilacom as
aminas tercidrias; e fisica através da agdo da luz do fo-
topolimerizador sobre os fotoiniciadores (canforoguino-
na). Sdo indicados para a cimentagdo de restauractes
indiretas em cerémica pura pois a polimerizagdo quimica
garante a polimerizago nas regifes mais profundas, onde
nao ocorrerd preuizo neste procedimento se a luz do
fotopolimerizador ndo atravessar totalmente a camada
opaca de ceramical. Ele também aumenta o tempo parao
relaxamento do estresse de contracdo, pois proporcionar
umareacdo mais lenta’.

O objetivo deste artigo é descrever um caso clinico
utilizando uma coroa de sistema cerdmico livre de metal
IPS emax, cimentado com cimento adesivo dual Enfor-
ce Mais (Dentsply).

2. RELATO DE CASO

Paciente J.B., sexo masculino, 55 anos, compareceu
ao consultério e relatou durante a anamnese que seu
pré-molar inferior se encontrava com aspecto escureci-
do.

Figural. Dente preparado
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Durante o exame clinico constatou-se que o elemento
45 possuia uma coroa provisdria em resina acrilica que
manchou com o passar do tempo, prejudicando assm a
harmonia estética deste com 0s outros elementos pre-
sentes na cavidade bucal. Exames clinicos e radiogréfi-
cos confirmaram a vitalidade pulpar do elemento 45.

i X

Figura 2. Silano (Dentsply) aplicado na estruturainterna da coroa

O plano de tratamento proposto foi a reabilitacdo do
dente através de uma coroa em cerémica pura sistema
IPS e.max, injetado e monolitico. Apés a aprovacdo do
tratamento pelo paciente, foi retirada a coroa provisoria
do elemento 45 através de um saca-prétese seguido do
repreparo do remanescente dental com as brocas 2135 e
2135F seguindo os conceitos mecanicos e biolégicos
para preparo de protese livre de metal (Figural).

Figura 3. Fio retrator Ultrapak #00 (Ultradent) adaptado no sulco
gengival

Na mesma sessdo clinica foi confeccionado um pro-
visdrio pela técnica da resina adaptada “bolinha”, onde
foi misturado o pd e o liquido (Duralay) e aguardado 2
minutos para se estabelecer a fase borrachoide para que
assim fosse adaptada ao dente preparado. Em seguida, os
excessos foram removidos e foi realizada uma anatomi-
zacd0 e a verificagdo do ponto de contato entre as pro-
ximais assim como a oclusdo. Apos a verificagdo da
oclusdo o provisorio recebeu acabamento e polimento
com borrachas e discos de feltro e a cimentac&o foi feita
com o cimento provisorio Provy (Dentsply).
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e -
Figura 4. Dentes vizinhos protegidos com fita |solem (TDV)

O paciente aguardou uma semana com O Provisorio
instalado e na sessdo seguinte foi realizada a moldagem
do preparo. Apds a remogéo do provisorio e limpeza do
preparo foi inserido o fio retrator Ultrapak #00(Ultradent)
e realizada a moldagem com silicone de adicdo Aquasil
(Dentsply) através da técnica de dois passos, onde pri-
meiro foi realizada a moldagem com o silicone pesado e
em seguida com o material leve. A moldagem do arco
antagonista foi realizada com silicone pesado e regis-
trou-se a mordida em silicone de adicdo pesado. Os
moldes foram enviados para o laboratério para a con-
feccdo da coroa em cerémica livre de metal a base de
dissilicato delitio IPS e.max.

Figura 5. Condicionamento &cido no preparo

A coroa cermica foi confeccionada pelo laboratério
através da injecdo das pastilhas de IPS e.max em bloco
monolitico e maquiada. A peca definitiva foi provada,
verificada a adaptacdo cervical, checagem de oclusdo e
verificagdo do ponto de contato, necessitando de um
ajuste na proximal entre os dentes 44-45. Apds o gjuste,
foi iniciado o tratamento da pega, com aplicacdo em seu
interior de &cido fluoridrico 10% durante 20 segundos,
seguindo de lavagem e secagem para que assim fosse
aplicado o agente silano (Dentsply) e em seguida o ade-
sivo foi aplicado e fotopolimerizado por 20 segundos
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(Figura 2).

Figura 6. Preparo lavado e seco

Antes de ser feito o tratamento do dente, foi inserido
no sulco gengival o fio retrator Ultrapak #00 (Ultradent)
(Figura 3) e em seguida os dentes vizinhos foram prote-
gidos com fitavedarosca Isolem (TDV) (Figura 4).

Figura 8. Fotopolimerizag&o por 20 segundos

Entdo, foi aplicado na superficie do preparo o &cido
fosforico a 37% durante 15 segundos (Figura 5), se-
guindo de lavagem com agua e secagem com jato de ar
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(Figura 6). Em seguida, com um micro-brush foi aplica-
do o sistema adesivo XP Bond (Dentpsly) no preparo
(Figura 7) e promovido a fotopolimerizacdo por 20 se-
gundos (Figura 8).

Figura 9. Cimento Dua Enforce Mais (Dentsply) inserido no interior
dacoroa

O cimento Dual Enforce Mais (Dentsply), foi inseri-
do através de uma seringa, no interior da coroa (Figura 9)
e em todo o término cervical e extensdo do preparo do
dente (Figura 10).

Figura 10. Ci mento Dual Enforce Mais (Dentsply) sendo aplicado em
todo o preparo, observe que possui uma ponta misturadora.

Figura 11. Retirada do excesso de cimento

A coroa foi levada e adaptada ao preparo sendo feita
aretirada dos excessos de cimento através de uma espa-
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tula (Figura 11) seguindo com a remocéo do fio retrator
com uma sonda exploradora. Nota-se na Figura 12 o
aspecto final da coroa apds a cimentacdo, remocdo de
excessos e do fio retrator e checagem de oclusdo.

Figura 12. Aspecto final dacoroa.

3. DISCUSSAO

Os sistemas ceramicos tem atingido 6timos resultados
funcionais, estéticos e melhoria das técnicas laboratoriais
para sua confeccdo e composi¢do com a incorporacdo de
software e méaquinas robotizadas aos sistemas de fabri-
cacdo chamado CAD/CAMSE. Por outro lado, ainda exis-
tem muitas dividas quanto a longevidade estrutural das
ceramicas principal mente quando utilizadas para reabili-
tacdo de dentes posteriores. Porém Gerht (2013), relata
gue as taxas de sobrevivéncia de coroas |PS emax apés 8
anos é de 94,8% e que alocalizagdo (posterior ou anteri-
or) ndo influenciou nesta sobrevivéncia das pegas.

Os sistemas ceramicos livres de metal possuem dife-
rentes caracteristicas e indicagdes, portanto é de extrema
importancia que o cirurgi&o-dentista saiba optar por qual
a melhor escolha de cerdmica a ser utilizada para deter-
minado caso clinico, se refor¢cada com zirconia, ou dissi-
licato de litio®. Segundo Reis (2012)°, na odontologia,
nem todos os elementos chamados zirconia sdo iguais
entre s, pois diferem quanto ao tipo e quantidade de
estabilizantes, nivel de contaminantes que atuam como
poros e graus de pureza. Esse material possui caracteris-
ticas Unicas como um alto resultado estético e alta velo-
cidade e tecnologia dos processos CAD-CAM, além de
ser um sistema mais resistente e passivel de ser fixado
com qualquer agente cimentante, contudo ndo utilizado
neste caso clinico. JA Massola (2012)%°, relata que as
ceramicas a base de dissilicato de litio (E.max) possuem
propriedades favoraveis como a utilizacdo de sistemas
adesivos para a fixagdo de coroas tendo a vantagem de
formar um corpo Unico devido a adesdo quimica entre
dente-cimento-ceramica, preservagdo da estrutura denta-
ria e menos desgaste, além da protecdo do complexo
dentina-polpa. Essas propriedades favoraveis influenci-
aram na escol ha do sistema cer&mico no caso relatado, no
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qual foi possivel reabilitar com menos desgaste, preser-
vando assim a vitalidade do elemento dental, além de
devolver estética e funcdo ao paciente utilizando um
sistema cerémico a base de dissilicato delitio.

Apesar da forma geométrica do preparo ocupar um
lugar de destaque no sucesso da adaptacdo das coroas de
ceramica pura, a evolucdo dos cimentos e a escolha de
qual serd utilizado também é fator primordial para uma
segura estabilidade e fixagdo das mesmas'. Recente-
mente, um subgrupo de cimento resinoso foi introduzido
no mercado, o cimento autoadesivo, que com o passar do
tempo foi ganhando popularidade devido ao fato de dis-
pensar condicionamento prévio e a prévia aplicagdo de
um sistema adesivo®?. Segundo Souza (2011)*3, 0 mesmo
€ indicado para unido de véarios substratos como porce-
lana, amdlgama, dentina e esmalte e possui indmeras
vantagens como uma boa biocompatibilidade, menor
suscetibilidade & umidade e microinfiltragcdo, menor sen-
sibilidade pés-operatéria devido a ndo remocao da smear
layer e reforco de substratos fragilizados por possuir um
bom potencial de se aderir tanto a restauragdes quanto ao
dente, permitindo sucesso nas reabilitacbes estéticas.
Contudo, também adquire algumas desvantagens, tais
como menor resisténcia de ligagcdo se comparado aos
cimentos convencionais, e alta viscosidade, gerando uma
insuficiente adaptacdo ao substrato dental, sendo mais
para cimentacdo de pegas a base de zircnia.

Entretanto, Velo (2013)%, ainda argumenta sobre o
desempenho da aderéncia dos cimentos resinosos autoa-
desivos a dentina como satisfatério, ja em esmalte essa
unido é fraca, portanto, pode ndo ser o material ideal para
cimentar coroas parciais, inlays, facetas e braguetes or-
toddnticos na presenca de uma consideravel superficie de
esmalte, onde se houver um condicionamento acido se-
letivo do esmalte prévio a cimentagdo pode ser benéfico
para a adesdio nesse substrato, mas, por outro lado, é
prejudicial a unido em dentina.

O cimento resinoso dual é amplamente utilizado nas
cimentacGes de pecas em cerdmica pura. Segundo Prakki
(2001)8, as vantagens deste cimento sdp vérias: tempo de
trabalho que pode ser controlado pelo operador com o
controle da fotopolimerizacdo, facil remocdo dos exces-
sos de material, completa conversdo do cimento e a re-
sisténcia a compressdo, superiores aos demais cimentos.
O autor alerta para os cuidados que se deve ter ao fazer o
uso do cimento dual: adequada fotoativagdo do material,
controle rigoroso da umidade, exercer pouco esforco
mastigatorio nas primeiras 24 horas apds a cimentagéo e
protecdo adegquada do remanescente dental. Porém, se os
cuidados forem seguidos corretamente o resultado do
procedimento sera otimizado. Deste modo, varios cirur-
gifes-dentistas optam pela preferéncia do uso do cimento
resinoso dual, pois suas vantagens e 0 Seu correto uso
superam suas limitacfes, sendo este o escolhido para a
reabilitacdo dentéria demonstrada no presente caso cli-
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nico.
4. CONCLUSAO

A partir do relato do caso clinico, pode-se concluir
gue através de um correto plangjamento feito pelo cirur-
gido-dentista assim como a confeccdo de um preparo
adequado e 0 uso de materiais de qualidade, como as
ceramicas puras, seguindo seus protocolos clinicos de
utilizacdo, é previsivel que se obtenha um resultado esté-
tico satisfatério e agradavel tanto para o paciente quanto
para o profissional.
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RESUMO

Atualmente, os aparelhos propulsores de mandibula orto-
pédicos fixos, tém sido amplamente utilizados em virtude de
nao apresentarem necessidade de colaboragdo do paciente
quando comparado aos aparelhos funcionais removiveis.
Além disso, evidéncias cientificas tém demonstrado que o
tratamento da ma oclusdo de Classe I na dentadura per-
manente, em uma fase, € mais eficiente quando comparado
ao protocolo de tratamento em duas fases, uma vez que
resultados oclusais e cefalométricos semel hantes sdo obtidos
em tempos de tratamento consideravelmente menores.
Neste artigo seré descrito a utilizagdo do aparelho funcional
fixo Twin Force Bite Corrector (TFBC) que representa uma
alternativa de tratamento para a méa oclusdo de Classe || de
grande eficiéncia clinica, facil instalacdo e boa aceitacdo por
parte do paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Ortodontia, classe Il, Twin Force,
TFBC.

ABSTRACT

Currently, fixed functional appliances, have been widely used
due to present a better compliance to the patient, when com-
pared to removable functional appliances. Furthermore, scien-
tific evidence has shown that treatment of Class Il malocclu-
sions in the permanent dentition, in a stage is more efficient
when compared to the treatment protocol in two phases, since
occlusal cephalometric and similar results are obtained in times
of considerably smaller treatment. Here, we described the use
of fixed functional appliance Twin Force Bite Corrector (TFBC)
that represents an aternative treatment for malocclusion class
Il major clinical efficiency, easy installation and good ac-
ceptance by the patient.

KEYWORDS: Orthodontics, class I, Twin Force, TFBC.
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1. INTRODUCAO

A ma oclusdo Classe Il de Angle é caracterizada por
uma discrepancia dentéria antero-posterior em relacdo a
posicdo do molar inferior que pode ou ndo estar associ-
ada a alteragOes esqueléticas. A ma oclusdo de Classe |
representa um dos problemas mais comuns na prética
ortoddntica, independendo das causas, seja por protrusdo
maxilar, retrusdo mandibular ou combinacéo. Além do
comprometimento estético, o fato de vir associada a um
overjet acentuado faz com que o paciente fiqgue mais
exposto a traumas dentériosh22,

A caracteristica mais comum desta méa colusdo é a
presenca de uma retrusdo mandidular, estudos mostram
gue na maioria das situacdes, a discrepancia esquel ética
de Classe Il ndo se autocorrige com o crescimento, por-
tanto o tratamento ortoddntico visando corrigir a discre-
pancia esquel ética entre as bases Osseas se torna neces-
sario uma vez que se define a etiologia e as caracteristi-
cas da ma oclusdo, € possivel selecionar 0 método mais
eficaz de tratamento*®.

Existem vérias abordagens terapéuticas para o trata-
mento da classe |1, uma grande variedade de aparelhos
funcionais fixos e removiveis tem sido descritos na lite-
ratura, sendo que a utilizacdo de aparelhos ortopédicos
funcionais fixos para protragdo mandibular tem se des-
tacado, os aparelhos funcionais fixos representam uma
das principais modalidades de tratamento em pacientes
gue se encontram em fase de crescimento em virtude de
apresentarem uma melhor colaboracdo do paciente
guando comparado aos aparelhos funcionais removiveis
tornando o tratamento mais eficiente®”’.

Embora o aparelho de Herbst sgja 0 mais utilizado e
pesquisado, a literatura apresenta outros aparelhos de
propulsdo da mandibula fixos que utilizam o mesmo
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mecanismo de acdo, mas com modificacfes em substi-
tuicdo ao sistema telescopico do Herbst, como o Jasper
Jumper, o Mara, o APM, o Eureka Spring, o Churro
Jumper, o Universal Bite Jumper, o Klaper Superspring
II, 0 FMA, o Forsus e o Twin Force BiteCorrector®.

O Twin Force Bite Corrector (TFBC) é um aparelho
funcional fixo hibrido encaixado bilateralmente nos ar-
cos superior e inferior possui dois Cilindros/tel escopicos
montados paralelamente com uma mola em espira de
niquel titanio dentro de cada um que mantém a unidade
ativa do aparelho. Estes cilindros estdo conectados a
hastes metdlicas cujas extremidades sdo formadas por
um sistema de encaixe articulado que confere mobilida-
de ao aparelho e permite execucdo dos movimentos de
lateralidade com grande liberdade, fornecendo mais
conforto ao paciente>°,

O TFBC deve ser usado concomitantemente com o
aparelho fixo quando este se encontra com um fio rigido
(0,0197x0,025” ago ou 0,021”x0,025” aco) para evitar
possiveis deflexdes, uma vez que o aparelho é fixado
diretamente nos arcos. Nos casos de classe |1, o propul-
sor é fixado na mesial dos molares no arco superior e na
distal dos caninos no arco inferior. No ato de fixac&o, os
pistbes sdo comprimidos liberando uma forca constante
de 210g que promove um avango mandibular, levando o
paciente a uma relagdo de topo* > °.

O aparelho é fabricado em dois diferentes tamanhos:
padréo (424-215 Ti — codigo Ortho Organizers, Carls
bad, CA - EUA) e pequeno (424-216 Ti). Se a medida
obtida da face mesial, do tubo do primeiro molar superi-
or até adistal do braguete do canino inferior minima for
igual a 27mm e a maxima 36mm, utiliza-se o tamanho
padrdo (424-215 Ti). Se a medida minima for igual a
23mm e a maxima 32mm, utiliza-se o tamanho pequeno
(424-216 Ti)* 59,

O aparelho TFBC produz trés vetores de forca em
cada regido de sua instalagcdo. No arco superior, €le
promove uma forca para distal em todos os dentes supe-
riores e uma forca de intrusdo e vestibularizacdo dos
molares superiores. No arco inferior, promove uma forca
para mesial em todos os dentes inferiores e uma forca de
intrusdo e vestibularizagdo dos dentes da regido ante-
roinferior®.

O tempo de tratamento com o TFBC esta diretamente
relacionado com a severidade oclusal da relac@o exis-
tente entre os primeiros molares. Na maioria das situa-
¢Oes, varia de 3 a 7 meses de uso. O aparelho deve ser
removido quando o paciente apresentar, uma relacdo
molar sobrecorrigida, ou sgja, uma relacdo de Classe |11
(1 a2 mm darelacdo de Classe ). Sabendo que estudos
relatam uma tendéncia de recidiva e retorno & ma oclu-
sd0 de Classe |1, sendo recomendo que se redlize uma
sobrecorrecdo da relacdo molar visando chegar a uma
oclusdo de classe | ou 0 mais proximo disso apds a re-
moc&o do aparelho'*™,
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Segundo Guimaraes®, apds a correcdo da ma oclusio
de Classe Il com o TFBC, easticos intermaxilares de
Classe |1 devem ser utilizados como uma forma de con-
tencdo ativa por um periodo médio de 3 meses. Lem-
brando que pode-se observar uma mordida cruzada ante-
rior na remocdo do TFBC. Essa situacéo tende-se a nor-
malizar durante a fase de contencdo ativa com o uso dos
elésticos de Classe I1.

Com relagéo aos efeitos dentarios e esquel éticos de-
correntes especificamente do TFBC, promoveu a restri-
¢80 do deslocamento anterior da maxila e ndo foram
observadas alteracBes significantes no comprimento e
posicdo da mandibula. Além disso, houve uma melhora
da relacdo maxilomandibular, restricdo da mesializacéo
dos molares superiores, vestibularizacdo dos incisivos
inferiores, extrusdo dos molares inferiores, correcdo da
relacdo molar e reducdo da sobressaliéncia e sobremor-
dida®47.

Sendo assim este trabalho tem por objetivo apresen-
tar uma abordagem alternativa para o tratamento orto-
déntico das méas oclusdes de Classe Il. Através de um
relato de caso clinico, no qual foi utilizado o aparelho
funcional fixo Twin Force Bite Corrector (TFBC) o qual
representa uma alternativa de tratamento para a ma
oclusdo de Classe Il de grande eficiéncia clinica, facil
instalacdo e boa aceitacdo por parte do paciente.

2. RELATO DE CASO

A paciente M.E.O., de 10 anos e 10 meses de idade,
compareceu na clinica Odontolégica da Faculdade Inga
Uninga, queixando- se de “dentes para trds”. Durante a
avaliacdo, foi diagnosticado que a mesma possuia ma
oclusdo de Classe Il, divisdo 1. A maxila estava bem
posicionada (angulo nasolabial normal) e a mandibula
apresentava-se retruida, o perfil facial era convexo, Fi-
gural.

. i
Figura 1. Fotografias extrabucais do perfil ao inicio do tratamento,
extrabucal frontal, extrabucal lateral, extrabucal sorrindo.

Paciente ndo apresentava apinhamento no arco supe-
rior e na regido anteroinferior havia pequenas girover-
sbes Figura 2. A queixa principal da paciente era a con-
vexidade do perfil facial e o trespasse horizontal aumen-
tado.
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Apbs alinhamento e nivelamento dos arcos dentérios
e adaptacdo do arco 0.019” x 0.025” de ago inoxidavel,
foi utilizado o aparelho TFBC por 10 meses para corrigir
aClasse Il Figura4.

. d
Figura 2. Fotografias intrabucais ao inicio do tratamento, intrabucal
lateral direita, intrabucal frontal, intrabucal lateral esquerda.

Considerando as caracteristicas faciais, oclusais e
cefalométricas da paciente, foi proposto o tratamento da
Classe Il com o aparelho TFBC. E com aparelho fixo
convencional. Inicialmente foi instalado nos arcos supe-
rior e inferior o aparelho convencional para dar inicio ao
alinhamento e nivelamento das arcadas Figura 3.

Figura 4. Fotografias intrabucais ao final do alinhamento e nivela
mento e ap6s ainstalagdo do Twin Force Bite Corretor.

ApOs a remogdo do TFBC, elasticos de Classe Il fo-
ram utilizados por 4 meses como contencdo ativa Figura

5.
Figura 3. Fofogafias intrabucais 2o final do alinhamento e nivela- Figura 5. Ifotograf ias intrabucais ao final do alinhamento e nivglg—
mento, extrabucal frontal, extrabucal lateral, extrabucal frontal sorrin- mento e apos a remogao do Twin Force Bite Corretor utilizando elasti-
do. co classe Il como contengéo.
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ApOs 0s 4 meses da contencado ativa com eléstico 3x3,
foi solicitado um RX panorémico de controle para ava
liacdo do tratamento, finalizagdo e remoc¢ao do aparelho
fixo Figura 6.

Figura 6. Radiografia panordmica final, antes da remo¢ao do aparelho
fixo.

O tempo total de tratamento foi de 2 anos e 5 meses.
Como contencdo, foi utilizada uma placa de Hawley
modificada na arcada superior e uma contencéo fixa 3x3
inferior Figura 7.

. . i
L ML -
Figura 7. Fotografias intrabucais ao final do alinhamento e nivela-
mento e apds remogao do aparelho fixo como contengdo superior placa

de hawley einferior 3x3.
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3. DISCUSSAO

Como esperado e ja observado em caos de pacientes
gue utilizaram o TFBC houve alteracdo favoravel no
perfil mole da paciente com reducdo da convexidade
facial. Melhoras no perfil facial de pacientes tratados
com o TFBC foram relatadas em vérios casos clinicos
publicados na literaturat34,

A Correcdo da classe I, do trespasse horizontal e
vertical, a melhora na relacdo maxilo-mandibular, a ma-
nutencdo do padrdo horizontal e a predominancia dos
efeitos dento alveolares em relagdo aos esqueléticos,
observados no caso abordado, também foram observados
por outros autores”314,

O uso do TFBC por quatro meses permitiu atingir os
objetivos desgjados. Este é o tempo médio de uso rela-
tado na literatura para esse aparelho”!3%4, O tratamento
com o TFBC, quando comparado aos tratamentos reali-
zados com outros propulsores mandibulares (como her-
bst, APM, forsus e jasper jumper), pode ser considerado
mais eficiente, pois o tempo médio de uso dos outros
propulsores varia de 5 a 12 meses'>6

Um estudo realizado por Campbell®, mostrou que, de
uma amostra com 22 pacientes, 20 permaneceram com
relacionamento estavel apds controle de 6 anos, deno-
tando estabilidade dos casos tratados com o propul sor
Twin Force>Y’.

4. CONCLUSAO

O aparelho Twin Force Bite Corrector representa
uma alternativa eficiente de tratamento para pacientes
jovens e/ou adultos com mé& oclusdo de Classe Il denta-
ria e/ou esquelética. Dentre as principais vantagens deste
aparelho podemos citar a facilidade e tempo reduzido
para ainstalacdo; o fato de ndo depender da colaboracéo
do paciente; liberacdo de forca constante; versatilidade,
uma vez que pode ser utilizado em casos tratados com e
sem extracdo e propiciar conforto ao paciente durante o
uso clinico, uma vez que confere grande liberdade nos
movimentos de lateralidade da mandibula.
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RESUMO

Os dentes supranumer arios sdo de etiologia ainda ndo muito
bem definida. E considerada uma anomalia numérica sendo
detectada por radiografias ou por exame clinico, podendo
ocorrer em ambas as denticBes sendo mais frequente na
denticdo per manente. A anatomia do dente supranumerério
pode ser semelhante ao dente normal ou atipico. Este artigo
tem como objetivo apresentar o caso clinico de um adoles-
cente de 16 anos, sexo masculino que apresentava trés den-
tes supranumer arios sendo um semi-irrompido na regiao de
pré-molares lado esquerdo e dois irrompidos na regido de
pré-molares lado direito da mandibula. O plano de trata-
mento proposto foi & remogdo cir Urgica para assim prevenir
possiveis cistos, tumores, reabsor¢des radiculares e impac-
tacdo de dentes per manentes.

PALAVRAS-CHAVE: Supranumeréario, mandibula, remo-
¢do cirdrgica.

ABSTRACT

Supernumerary teeth are etiology till not very weel defined. It
is considered a numerica anomaly being detected by radiog-
raphy or clinical examination and can occur in both the denti-
tion is more frequent in permanent dentition. The anatomy of
the supernumerary tooth may be similar to normal or atypical
tooth. This article aims to present a case of a 16 year-old mae
who presented three supernumerary teeth being a semi-erupted
in the left pre molars side and two erupted in the pre molars
right side of the jam region. The proposed treatment plan was
surgical remova order to prevent possible cysts, tumors, root
resorption and impaction of permanent teeth.

KEYWORDS: Supernumerary, jaw, surgica removal.

1. INTRODUCAO

Segundo Barros & Barreto (2004)%, a espécie huma-
na apresenta um ndmero constante de dentes, 20 dentes
deciduos e 32 dentes permanentes. Qualquer dente que
exceda o0 nimero normal nas denticGes decidua e per-

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

manente é considerado supranumerario. Pode ocorrer
como um caso isolado ou mdltiplo, unilateral ou bilateral,
e apresentada tanto na maxila quanto na mandibula. Os
dentes supranumerdrios sdo geralmente evidenciados
radiograficamente e dentre as técnicas radiograficas uti-
lizadas para detecgdo dos supranumerarios encontram-se
aoclusal alateral de crénio e a panorémica, e para esta-
belecer sua localizagdo no sentido vestibulo-palatino
realiza-se a periapical com variagcdo no angulo horizontal
(técnica de Clarck)234,

Como citados anteriormente elementos supranume-
rérios podem ser encontrados tanto na denticdo primaria
gquanto na secundaria, sendo a regido de pré-maxila
aguela que apresenta maior ocorréncia, com maior in-
cidéncia em individuos do género masculino, na pro-
porcdo de 2:1°. Quanto a localizagdo, a regido anteros-
superior mostra maior nimero de casos relatados, se-
guida pelas regides de pré-molares inferiores, molares e
pré-molares superiores e outros®. De acordo com In-
chingolo, a prevaléncia de multiplos dentes supranume-
rérios na populagdo gera é de 8 a 27% dos casos’.

Os dentes supranumerérios sdo classificados como
mesiodents, quando ocorrem na linha média, distomolar
(regido quarto molar), paramolar com localizacdo lingual
ou vestibular aum molar dentesuplementar®.

Existem dois tipos morfolégicos de dentes supra-
numerdrios: suplementar e rudimentar. Suplementar se
refere a dentes de forma e tamanhos normais, ao passo
que rudimentares incluem tipos conicos, tuberculados
ou malariformes?.

A etiologia do supranumerério néo é totalmente defi-
nida, havendo diferentes teorias que procuram esclarecer
a ocorréncia desse fenébmeno. As trés principais teorias
sdo: formagdo por meio de remanescentes da lamina
dentéria, que quando induzidos a iniciagdo dariam ori-
gem a um dente extra; hiperatividade da lamina dentaria,
gue produziria um nimero anormal de germes; ou resul-
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tado da dicotomia (divisdo) de um germe em desenvol-
vimenta®.

Existem ainda algumas outras teorias, como a teoria
do atavismo, na qual os dentes supranumerarios seriam
uma reparacdo dos dentes suprimidos no processo evo-
lutivo do ser humano, ou seja, uma tentativa de reverséo
a denticdo dos ancestraist®. Doengas sistémicas e ano-
malias de desenvolvimento podem estar associadas a
presenca de supranumerdrios, a disostose cleidocraniana
ou a portadores de defeitos labiopatais™. E também a
sindrome de Marie-Sainton displasia ectodérmica, e a
sindrome de Down, trauma que pode ter ocorrido duran-
te o crescimento do foliculo dental, sdo etiologias capa-
zes de provocar uma divisdo favorecendo o aparecimen-
to de anomalia'.

Por ocupar espaco na arcada dentaria, muitas vezes
ele pode causar um atraso na erupgao, ou impactacdo ou
até mesmo deslocamentos do dente adjacente®. Gerando
assim limitagBes funcionais, sociais e estéticas.

O tratamento cirdrgico € unanime na literatura, no
entanto, existem controvérsias quanto a época de inter-
vencao cirdrgica’®. Pois é indicada a cirurgia somente se
houver indicagdo de transtorno & salide bucal do paciente;
apos a completa erupcdo da denticdo, e quando as raizes
dos permanentes estiverem formadas, € que se devem
iniciar extragdes para preservar os traumas nas raizes's.

Portanto o objetivo deste foi relatar um caso clinico
em que, através do exame radiogréfico foi possivel ob-
servar ndo somente o dente semi-erupcionado supranu-
merario, como também mais dois dentes supranumera
rios irrompidos do lado direito do paciente que ndo era
possivel avaliar somente com o exame clinico.

2. RELATO DE CASO

Paciente do género masculino, com 16 anos de idade,
procurou atendimento na clinica odontolégica na Fa-
culdade INGA, em junho de 2015, relatando que @
término do tratamento ortoddntico seu Cirurgido Den-
tista orientou a procurar um Dentista em que este fizes-
se extragdo do dente supranumerario semi-irrompido
que ele apresentava. Além disso, 0 paciente apresentava
gueixa desse dente a mais relatando que incomodava ao
falar.

O exame clinico intrabucal foi realizado, onde se
detectou 0 dente supranumerario semi-irrompido na
regido de pré-molares dentes 34 e 35 na face lingual.
Desta forma foi realizada a ficha clinica com anamnese,
histéria médica e odontoldgica, avaliacdo da mucosa,
oclusdo. E foi solicitado um exame complementar a
radiografia panoramica.

Com o exame radiografico em maos, constatamos a
existéncia de mais dois dentes supranumerdrios na re-
gido de pré-molares dentes 44 e 45, totalmente irrom-
pidos.
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No plano de tratamento indicou-se a remocdo do
dente supranumerario semi-irrompido na regido do
dente 34 e 35 e posteriormente encaminhamento para
extracdo dos demais no curso de extensdo de cirurgia na
faculdade Inga.

Figura 3. Momento do descolamento cirdrgico.
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Figura 4. Dente supranumerario extraido naregido do dente 34.
N

Figura 5. Cicatrizag8o ap6s 7 dias da extragao.

3. DISCUSSAO

O dente supranumerério ja € um dente excedente,
portanto ndo tera espaco na arcada dentaria para sua
erupcdo sem prejudicar dentes e ou raizes vizinhas,
sendo assim sua extragdo é necesséria.

Além disso, eles representam uma importante causa
de retencdo dental e, a necessidade de um diagnéstico
precoce pelos profissionais € de extrema importancia.
Assim, arealizagdo de exames radiogréaficos panorami-
COS e outros exames de imagens como a tomografia de-
vem ser solicitados, quando o irrompimento de um ou
mais dentes estiver cronologicamente alterado ou a his-
toria médica odontol 6gicaindicar?’.

No Brasil, foi estudada a ocorréncia de supranume-
rarios em 4.915 pacientes e encontrou-se prevaléncia de
3,8% em homens e 2,0% em mulheres, 3,3% na denti-
¢3o permanente e 0,7% na decidua'®28,

Ja aincidéncia na maxila € bem maior, chegando &
proporcdo de 8:1 em relacdo a mandibula, quase 90%
localizados na regi&o de incisivos superioress,

Embora a literatura relate a prevaléncia de supranu-
merario em maxila, neste caso clinico foram constata-
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dos os trés supranumerarios em mandibula.

Segundo Melamed (1994)%° os casos de mdltiplos
supranumerarios séo muito mais comuns na mandibula
e naregido de pré-molares. E quando ocorrem na man-
dibula e maxila de formas combinadas também apare-
cem com maior frequéncia na regido de pré-molarest®?.

De acordo com King et al, o tratamento cirdrgico
acarreta algum tipo de sequela, principalmente aos den-
tes adjacentes. Porém a manutencéo do supranumerario
terd sempre um potencial maior de patologia, como cis-
tos e tumores?.

No intuito de prevenir o desenvolvimento de pro-
blemas relacionados a presenca dos supranumerarios, o
tratamento indicado quase sempre consiste na remogao
cirdrgica desses elementos. Todavia, deve-se ter cuidado
para que uma cirurgia ndo sejaindicada precocemente, a
ndo ser que haja algum tipo de transtorno ao desenvol-
vimento da denticdo. Desta forma torna-se possivel se-
lecionar 0 momento mais adequado para a realizagéo do
ato cirdrgico. Neste caso clinico, a escolha de tal proce-
dimento néo foi tdo problemética, pois o paciente bus-
cou gjuda relativamente tardia, estando com 16 anos,
havendo entdo maturidade emocional suficiente para
aceitar a cirurgia, além dos dentes adjacentes j& possui-
rem estagios de formagdo radicular e erupgdo comple-
t322'23.

4. CONCLUSAO

Apesar da prevaléncia de dentes supranumerarios
serem em maxila na regido anterior, este estudo relatou
0 caso de um paciente com trés supranumerarios na re-
gido de mandibula entre pré-molares.

O seguinte estudo constatou a extrema importancia
de exames complementares como a panoramica, pois
através desta foi possivel diagnosticar, plangar o trata-
mento da remogdo cirdrgica, foi somente através da
panoramica que foi possivel detectar dois dentes supra-
numerarios irrompidos.

A remocdo cirdrgica foi simples, pois o dente estava
semi-irrompido. N& houve trauma ou quaisquer pro-
blemas pés-operatérios. Concluindo-se que ndo houve
nenhum motivo paraindicacdo de permanéncia do dente
supranumerario.
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RESUMO

O cancer de mama, é uma neoplasia maligna caracterizada
pela multiplicagdo desordenada das células anormais, tem
um alto grau de agressividade devido as modificacGes
genéticas e seu poder de disseminacdo para outros 6rgaos.
Um dos fatores de risco mais expressivos quando se trata
do cancer de mama é a histéria familiar, que pode estar
relacionado a mutacdes nos genes BRCA1 e BRCA2
conhecidos como supressores tumorais responsaveis por
manter a integridade do DNA, alteracBes nesses genes
podem levar avariagdes natranscricdo e nasvias dereparo
do DNA, ocasionando consequentemente um acimulo de
mutagdes, e o tumor. Atualmente j& é possivel detectar uma
mutacdo genética antes do tumor, no caso de individuos
com histérico familiar significativo um aconselhamento
genético é bem valido, um pré-diagndstico reduz bastante o
risco de ocorréncia da doenca, além de tranquilizar o
individuo e evita problemas futur os.

PALAVRAS-CHAVE: Neoplasias mamérias, Genética,
Genes BRCA.

ABSTRACT

Breast cancer is a malignant neoplasm characterized by
uncontrolled proliferation of abnormal cells, has a high degree
of aggressiveness due to genetic modification and its ability to
spread to other organs. One of the most significant risk factors
when it comes to breast cancer is family history, which maybe
related to mutations in the BRCA1 and BRCA2 genes knownas
tumor suppressor responsible for main taining the integrity of
DNA, changes in these genes can lead to variations in
transcription and in DNA repair path ways, thus causing an
accumulation of mutation sand the tumor. Currently it is
possible to detect a genetic mutation before the tumor, in the
case of individual swith significant family history and genetic
counseling is valid, a pre-diagnosis greatly reduces the risk of
the disease and to reassure the individual and prevent further
problems.

KEYWORDS: Breast cancer. Genetics. BRCA genes.
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1. INTRODUCAO

O cancer de mama é um dos tipos de cancer mais
comuns associado a mais de 1.300.000 casos e 450.000
obitos anuais no mundo. Estes valores representam
aproximadamente 22% de todos os casos de cancer
registrados. De acordo com dados do Instituto Nacional
de Céncer (INCA) ocorreram aproximadamente 52.680
novos casos de cancer de mama no Brasil, com um risco
estimado de 52 casos a cada 100 mil mul heres.

Existem diversos fatores de risco bem estabelecidos
para 0 desenvolvimento do cancer de mama: fatores
associados a0 histérico reprodutivo, hormona e
menstrual das mulheres, idade, nivel de atividade fisica,
consumo de alcool, exposicdo a radiacdo ionizante,
historico familiar da doenga, alta densidade do tecido
mamério, dentre outros®.

Apesar de aproximadamente 10% - 30% dos casos de
cancer de mama serem atribuidos a fatores hereditérios,
somente de 5% - 10% dos casos sdo correlacionados
com um fator heredit&rio de alta de penetrancia,
enguanto que somente poucos destes casos (4% - 5%)
sdo explicados por mutacdes em genes de dta
penetréncia transmitidas de forma autossdmica
dominante’.

Mutacdes germinativas nos genes BRCA1 e BRCA2
s30 responsavei s por, aproximadamente, 50% do total do
risco de cancer de mama hereditario. As prevaéncias
estimadas para portadores de mutagoes em BRCA1 é de
0,11% e de BRCA2 ¢é de 0,12% na populagdo gera e
entre 12,8% - 16% em familias de ato risco com trés ou
mais casos de cancer de mama ou ovéario. Avangos
tecnolégicos recentes na area de seguenciamento
paraelo em larga escala identificaram que os restantes
50% dos casos de cancer de mama se devem a uma
combinagdo dos efeitos produzidos por mutacdes em
genes de ata, moderada e baixa penetréncia. Varios

1http://www3.hermespardini.com.br/pagina/911/painel -cancer-de-mama---next-generati on-sequencing--ngs-.aspx
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destes genes ja foram previamente identificados e
associados a outras neoplasias'.

2. MATERIAL E METODOS

Pesquisa realizada por meio de consulta a periédicos e
artigos virtuais via Scientific Ecetronic Library Online
(SciELO). As palavras-chave utilizadas: prematuridade,
pré-termo, parto prematuro, assisténcia ao prematuro.
Organizado na seguinte estrutura: neoplasias mamaérias,
genética e genes BRCA. A busca resultou na utilizacgo
de 11 estudos, compreendendo o periodo de 2001 a
2013.

3. DESENVOLVIMENTO

Neoplasia mamaria hereditaria

A estrutura do corpo humano é formada por um
conjunto de células que passaram por um processo de
proliferacdo e divisdo controlado de forma rigorosa. As
alteracBes ou erros neste processo levam a determinadas
doencas muitas vezes irreversiveis, como as neoplasias
malignas. Este processo é complexo e ainda se encontra
em exploragcdo, contudo o que se pode afirmar é que
durante a fase de multiplicacdo as células podem passar
a acumular diversas mutacfes, com origens diversas,
como fatores quimicos, fisicos e hioldgicos, que
acarretam danos no material genético. As mutacOes
também podem ser por predisposicéo hereditaria. Apesar
de a todos os momentos o proprio organismo efetuar o
reparo das células que sofreram mutacdo, através de
mecanismo préprio, alguma parcela ainda deixa de ser
reparada, repassando esta mutacdo as diversas células
filhas?.

O céncer de mama € a neoplasia mais frequente no
mundo e mais comum entre as mulheres. Ocorre quando
as células do local comegam a se reproduzir de forma
desordenada e répida®. As neoplasias malignas epiteliais
da mama s8o caracterizadas como sendo do tipo ndo
invasivo, como o carcinoma ductal e o lobular; e ostipos
invasivos, como o carcinoma ductal invasivo, lobular
invasivo, mucinoso, medular, papilifero, tubular, doenca
de Paget. Dentre o0s tumores mistos epitdiais
mesénquimais, temos o tumor fildide maligno e o
carcinossarcoma’.

O cancer de mama tipo medular tem uma forte
relacdo com a mutagdo dos genes BRCA 1 e BRCA 2.
Estes genes pertencem a uma classe conhecida como
supressores tumorais®, e possui a funcdo de codificar
proteinas que realizam a regulagdo do crescimento
celular e sua diferenciagdo. S&o denominados zeladores
do DNA ou proteinas de reparo, pois participam das

2 Ibidem

3 http://mwwl1.inca.gov.br/rbc/n_51/v04/pdf/revisao3.pdf

+ http://www.fepar.edu.br/revistaeletronica/index.php/revfepar/article/viewFile/31/41
5 Ibidem
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etapas da via de reparo de quebras bifilamentares de
DNA, e quando deixam de atuar, permitem que células
com mutagdes continuem a se multiplicar, acumulando
danos no material genético, dando origem ao tumor®.

Podem ser agrupados em duas categorias. a dos
gatekkeepers e a dos caretakers. Os genes gatekeepers
regulam negativamente a proliferacdo celular ou
positivamente a morte celular programada (apoptose),
protegendo a célula de um crescimento desordenado. As
mutagbes que inativam estes genes contribuem
diretamente para o desenvolvimento do tumor e o
crescimento neoplédsico pode ser blogueado pela
restauracéo da funcdo gatekeepers.

Ao contrério do que se observa com 0s oncogenes, a
presenca do alelo selvagem de um gene gatekeeper é
suficiente para assegurar o controle da proliferacdo
celular. Somente quando ambos os alelos sdo inativados
€ que o fendtipo transformante se manifesta. Os genes
supressores de tumor da categoria caretakers suprimem
indiretamente o crescimento neoplasico, codificando
proteinas que atuam na manutencdo da integridade do
genoma’.

Estrutura e funcao dos genes

O gene BRCA 1 foi localizado no cromossomo
17q12-23 (Figura 1) e € composto por 24 éxons. Destes,
22 codificam uma proteina constituida por 1863
aminoécidos. O gene BRCA 2 foi encontrado no brago
longo do cromossomo 13g12-13 (Figura 1), possui 27
éxons e codifica uma proteina de 3418 aminoéacidos.
Possuem basicamente as mesmas funcdes®.
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Figura 1. (A) Locdizacédo do gene BRCAL1 e (B) Localizagdo do gene

BRCA27 Fonte: http:/revistas.pucgoias.edu.br/index.php/estudos/article/viewFil€/1898/1192

A atuacdo do gene BRCA 1 se da pela sualigacdo a
proteina RB, em sua forma hipofosforilada, entre as
fases G1/ S, paralisando o ciclo celular. Essa proteina €
um substrato para os complexos CDKs, ligando-se ao
fator E2F, ndo permitindo a entrada da célula nafase S,
durante o ciclo celular, quando é percebido alguma
mutagdo na mesma. Também pode interagir com a
proteina p53, responsavel pelo controle Checkpoint G1/
S, e sua auséncia pode prejudicar a redlizacdo do
Chekpoint, acarretando danos ao DNA para a proxima
fase do ciclo celular. O gene BRCA 2 ndo esta ligado

¢ http://www.portalseer.ufba.br/index.php/cmbio/article/viewArticle/4169
7 http:/www.portalseer.ufba.br/index.php/cmbio/article/viewArticle/4169

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




Ribeiro et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

diretamente a este processo, conforme relata os estudos,
contudo foi evidenciado que a sua perda provoca
instabilidade, desencadeando mutacGes em outros genes,
gue provocam o descontrole do processo de Checkpoint,
resultando nas neoplasias malignas, assim considera-se o
gue o gene BRCA 2 possui indiretamente um papel
importante na regulacdo do processo de reparo das
células’.

Diagnéstico clinico e molecular

Além do histérico familiar, bem como os testes de
probabilidades, efetuados a partir do heredograma, ha
também as pesguisas que sequenciam as regides que
codificam nos genes BRCA1 e BRCA2, em busca de
mutacdes. A identificacBio destas mutacBes podem ser
redlizadas a partir de duas técnicas distintas. Q)
Sequenciamento dos exons condificadores dos genes
BRCA 1 e BRCA 2 e comparagdo desta sequencia com
uma sequencia referéncia (sem alteracfes) (Figura2), ou
b) rastreamento de mutagBes, onde diversas técnicas
podem ser aplicadas, como Multiplex Ligation Probe-
dependent Amplification — MLPA (Figura 3).
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Figura 3. Técnica de rastreamento de mutagdes Multiplex Ligation
Probe-dependent Amplification — MLPA. A.
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Figura 4. AmostraNormal.
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Figura 5. Amostrade paciente portador de mutagdo — BRCA 1.

Céncer de mama associada a mutacbes nos
genes BRCA

As mutacbes nos genes BRCA 1 e 2, sdo herdadas
por padrdo Mendeliano, ou sgja um Unico alelo mutado,
gerando em sua prole 50% a mutag8o parental. O risco
de cancer de mama por mutacdo deste gene, aumenta
guando h& parente de primeiro grau com o cancer de
mama. Neste caso, 0 mapeamento genético seria uma
maneira de se antecipar a doenca. Pacientes cujo
resultado do mapeamento para 0 gene BRCA 1 e 2
deram negativos, possuem O mesmo risco de
desenvolver a doenca que uma pessoa sem historia
familiar®.

Durante a embriogénese, a homozigotia para
mutagdes patogénicas no gene BRCA 1, sGo sempre
letais, enquanto que no gene BRCA 2 as mutactes em
ambos os aelos podem estar na origem da anemia de
Fanconi ou ser o motivo da morte embrionaria®.

As neoplasias mamérias, por mutacdo dos genes
supressores, possuem caracteristicas distintas que
surgerem qual gene esta envolvido. O carcinoma ductal
invasor sugere o envolvimento do gene BRCA 1. Possui
elevada proliferacdo e s30 deficientes para trés
receptores celulares: receptor de estrogeno, de
progesterona e fatores de crecimento epidermal
(Her2/neo). O gene BRCA 2 também € negativo para
determinacdo dos receptores de estrégeno e
progesteronal®.

Estudos indicam que o gene BRCA 1 possa inibir a
transcricdo de genes reguladores pelo receptor de
estrogénio criando maior estabilidade ao material
genético, em fases onde ha uma répida proliferagéo
celular, por exemplo, em fase de gestacdo e puberdade,
protegendo o tecido mamério®.

A proteina BRCA 1 é constituida por varios
dominios, que atuam na manutencdo da estabilidade da
proteina, e ao longo do processo de transcricédo da célula.
Os dominios da proteina BRCA 2 atuam na regulagem
da recombinagdo homéloga. A sua inativagdo faz com

@ Ibidem
¢ http://hdl.handle.net/10773/10136
10 http:/www.portalseer.ufba.br/index.php/cmbio/article/viewFile/5167/3733
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que as células figuem dependentes de forma menos
eficientes de reparacdo!™.

As neoplasias nos genes BRCA 1 e 2 estdo
relacionados com aproximadamente 20% do total do
risco familiar, os demais relacionam-se ao efeitos
produzidos pelas mutacfes nos demais genes (Figura 2).

Outros g
Conhecidos

Genes aindo
nao identificodos

Figura 6. Contribui¢do genética para o cancer de mama familiar.
Fonte: http://www1.inca.gov.br/rbc/n_51/v04/pdfirevisao3.pdf

Epidemiologia molecular

Estudos realizados demonstraram que a neoplasia
maligna possui ocorréncia maior em mulheres que nunca
tiveram filhos, ou que tiveram apés os 30 anos de idade,
e em mulheres com idade igual ou superior a 70 anos.
Aproximadamente 70% dos achados mamarios sdo de
natureza malign®?, sendo que 7% tém origem hereditéria
A mutacdo do gene BRCA 1 esta relacionado a outros
tipos de canceres, como cancer de ovéario e prostata,
enquanto a mutacdo no gene BRCA 2 esta relacionado
a0 cancer de mama tanto no sexo feminino como no
masculino, além de neoplasias em outros sitios como
ovério, prostata, pancress e vias hiliares’. A frequencia
de pacientes diagnosticados com cancer de mama, por
mutacdo nos genes BRCA 1/2, com idade inferior a 35
anos, teve variacdo de 5,9% a 12,9%, e entre pacientes
com idade de 36 a 45 anos a variagdo foi de 2,4% a
4,9%. Destes 13% estdo associados a um parente de
primeiro grau®.

Achados na pesquisa do heredograma, também
sugerem a mutagdo nos genes BRCA 1/2. Sdo alguns
destes: mltiplos casos de cancer de mama com
diagnostico antes dos 50 anos de idade, cancer de ovario
associado ao histérico de cancer de mama ou no mesmo
paciente, cancer de mama bilateral, populactes
especificas originadas de um ancestral comum
(mutacBes fundadoras) e céncer de mama no Sexo
masculino®,

Pessoas que possuem o gene BRCA devem estar em
constante monitoramento, iniciando ao longo dos 25
anos de idade. As recomendagBes sGo a mamografia

1 http://hdl.handle.net/10773/10136
12 |bidem
13 Ibidem
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anual, ressonancia magnética e auto-exame. Algumas
técnicas prevencionistas, como a cirurgia profilatica sdo
utilizadas. Em caso de tratamento, a quimioterapia em
gquem possui a mutacdo dos genes BRCA é similar aos
pacientes com cancer esporadicos!?.

4. CONCLUSOES

O céancer de mama representa um problema de salde
publica, por ser a neoplasia de maior incidéncia entre as
mulheres. E uma doenca que possui diversos fatores, que
podem ser genéticos ou ambientais.

Dois genes, BRCA1 e BRCA2 foram identificados
como a causa da maioria dos canceres de mama
herdados. Mutagdes que inativam esses genes facilitam o
acumulo de substancias que levam ao processo de
transformagdo neoplésica.

As familias que possuem algum membro acometido
por cancer de fatores genéticos devem ser instruidas
guanto a possibilidade de também herdarem o cancer. A
realizac8o de diagnostico precoce e um aconsel hamento
genético sao fundamentais nesses casos.
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RESUMO

Grandes fendmenos de agregagdo proteica, 0s prions s8o mui-
tas vezes incompreendidos. A associagdo desta proteina a al-
gumas doencas tem contribuido para o ofuscamento de um
atributo importantisssimo: A sua capacidade de criar memérias
moleculares com base em proteina. Nos fungos, os prions tem
contribuido para a diversificagdo de populagdo clonais a partir
da ateracdo entre gendtipo e fendtipo de uma maneira heredi-
taria. Os resultados das mais recentes pesquisas apontam para
0s prions como assunto mais comum do que o que se pensava
antes. Segundo estes resultados, os prions, guias fenotipicos,
podem aumentar sua diversidade conforme o stress a que é
exposto, podendo ser amplificado pela maturagdo dinamica dos
estados de iniciag8o do prion. Nossa argumentagdo e questio-
namento é até que ponto essas qualidades permitem os prions
atuarem como dispositivos que facilitam a adaptacdo da leve-
dura para ambientes estressantes, permitindo acelerar a evolu-
¢80 de novas caracteristicas, e 0 ponto em que traduz risco real
asaide tanto humana quanto animal.

PALAVRAS-CHAVE: Proteina, Hereditariedade, Di-

versidade Fenotipica.
ABSTRACT

Major phenomena of protein aggregation, prions are often
misunderstood. The association of this protein to some diseases
has contributed to the blurring of an important attribute: Your
ability to create molecular memory based on protein. In fungi,
prions has contributed to the diversification of clona popula-
tion from the changes between genotype and phenctype in a
hereditary way. The results of the latest research points to the
prions as more common issue than previously thought. Ac-
cording to these results, prions, phenotypic guides, can in-
crease their diversity according to the stress to which it is ex-
posed, may be amplified by the dynamic maturation of prion
initiation states. Our argument and questioning is to what ex-
tent these qualities allow prions act as devices that facilitate the
adaptation of yeast to stressful environments, allowing accel-
erate the development of new features, and the point at which
trandates real health risk to both human and animal.

KEYWORDS: Protein, Heredity, Phenotypic Diversity.
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1. INTRODUCAO

O fendmeno Prion (Proteinaceous |nfectious Only
particle), ou doengas pridnicas ndo é um tema recente.
Ha descri¢do desta patologia datada do século XVIII na
Inglaterra, na época conhecido como o mal da vaca lou-
ca. Estadescricdo foi publicada no Diario das Camara do
Reino Unido. Apesar da publicacdo, o assunto foi rele-
vado a segundo plano, tendo ficado esquecido por mais
de 200 anos. Entretanto o assunto voltou a ganhar forca
no mundo cientifico nos meados dos anos 60, quando o
fisico Thykave Alper e o matematico Jhon Stanley de-
senvolveram uma teoria de que o mal da vaca louca, ou,
a encefalopatia espongiforme que ataca os animais bo-
vinos, era causado por um tipo de proteina infecciosa
gue ndo possuia DNA nem RNA; a estas proteinas foi
dado o nome de prions (Proteinaceous | nfectious Only
particle). Eles chegaram a esta conclusdo a partir de tes-
tes com irradiacdo para determinar 0 organismo patogé-
nico que causava a doenca. Nestes testes descobriram
gue o agente patogénico causador da doenca era muito
menor que um virus. A partir de entdo verificaram que
este agente patogénico era muito sensivel a radiacfes de
280 nm. Este pico de absor¢do corresponde ao pico de
absorcdo das proteinas. Com esta informagdo focaram o
estudo na atividade proteica e apresentaram ao mundo a
forma deformada da proteina prion. Somente em 1967,
gue a natureza do agente patogénico do Prions foi iden-
tificado e decifrado®.

Em um estudo realizado em uma tribo dos montes
Fore em Papua, Nova Guiné, em 1995, a desordem neu-
roldgica que era caracterizada por movimentos oculares
anormais, tremores e deméncia, dava conta de que a En-
cefalopatia Espongiforme Bovina havia atingido os hu-
manos, com uma forma atipica da doenca Creu-
tzfeldt-Jakob, que atingia pessoa menores que 30 anos
de idade. Agora ndo era apenas o reino animal gue era
atingido pelaletal acdo pridnica. O nome dado a patolo-
gia causada pela agdo dos prions foi Kuru, que significa
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arrepio. Nesta época, uma populagdo de 35.000 indivi-
duos sofreu baixa de 3000, mortos pelo ataque prion?.

2. MATERIAL E METODOS

Como o assunto ainda € escasso em nivel nacional, com
poucas informagdes ha a respeito do tema proposto, a
pesquisa foi baseada em estudos elaborados pelas Uni-
versidade de Y ale e Berkeley, por intermédio de websites,
e-mails e video-aulas das respectivas universidades. Fo-
ram utilizados os métodos de pesquisas em livros e re-
vistas cientificas, artigos e literaturas monograficas
existentes sobre esta temética. As palavras-chave utili-
zadas: Proteina, Hereditariedade e Diversidade Fenoti-
pica. A busca resultou na utilizacdo de 16 estudos, com-
preendendo o periodo de 1997 a 2010.

3. DESENVOLVIMENTO

A proteina prion celular

Também conhecida como PrP (Prion Protein), a pro-
teina prion celular esta localizada na membrana plasmé-
tica neuronal, sendo ela uma das constituintes das célu-
las cerebrais. Sua codificagdo (apresenta 253 aminoécido)
é feita por um gene de dois éxons, presente no cromos-
somo 20, sendo que estes genes sdo ativados pelos pro-
prios neurdnios dos seres humanos®.

Como toda e qualquer proteina, o prion também pre-
cisa passar pelo processo de maturagcdo para se tornar
funcional. Nesta sua maturacdo, o residuo N-terminal
exibidor do grupamento amino (uma sequéncia de 22
aminoécidos) da proteina é perdido, ficando apenas o
grupo carboxila, que seguido de glicosilamento é ende-
recada para seu local de ag¢do. No local em que foi per-
dido o grupamento amino é adicionado uma GPI (ancora
glicosil-fosfatidilinositol) que serve para fazer a ligacdo
da proteina na membrana celular, no lado externo da
célula. Assim sendo, a proteina esta pronta, na sua con-
formagado® (Figura 1).
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Figura 1. Prion codificado por gene de dois éxons. Fonte:
http://www.mad-cow.org/00/doppel _alleles.html

A formacao Prion

Os prions sdo entidades autorreplicantes de proteinas
gue estédo na base da propagacdo de uma doenca neuro-
degenerativa de mamiferos, com denominacdes como
Kuru, scrapie, e encefalopatia espongiforme bovina, em
seres humanos, ovelhas e vacas, respectivamente. No
entanto, a maioria dos prions foram descobertos em or-
ganismos inferiores e, em particular, a levedura Saccha-
romyces cerevisiag®.
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Uma recente pesquisa liderada por cientistas brasi-
leiros aponta que a PrPC, ou proteina celular prion, tem
importante participacdo em muitas funcBes neurol égicas,
exercendo o papel de protecdo do neurbnio contra a
morte celular e garantindo a plasticidade destas células,
aém de cooperar nos prolongamentos dos neurénios
(Neuritos).

Apesar das afirmativas de que os prions sdo doencas,
muitas linhas de evidéncia sugerem que elementos
misteriosos sdo geralmente benignos e, de fato, em al-
guns casos benéficos. Em fungos, os prions atuam como
elementos epigenéticos que aumentam a diversidade
fenotipica de uma forma hereditaria e também pode au-
mentar a sobrevida em diversas condicdes ambientais®.

Em organismos superiores, prions podem até ser um
mecanismo para manter estados fisioldgicos de longo
prazo, como sugerido para a Aplysia californica (lesma
do mar) isoforma neuronal da proteina de poliadenilacéo
citoplasmética (CPEB). A forma desta proteina prion
parece ser responsavel pela criagdo de sinapses estavels
no cérebro. Esta proteina € proeminentemente o primeiro
exemplo do que pode ser um grande grupo de interrup-
tores fisiologicos prion; esta peca vai se concentrar em
prions como elementos a base de proteinas genéticas - a
sua capacidade de conduzir comutagdo reversivel em
diversos fendtipos, e da maneira que a comutacdo pode
promover a evolugdo da novidade fenotipicaf.

O estado de replicacédo dos prions € mais bioguimi-
camente caracterizado como amiléide, fibrilas proteicas
gue se estendem aos tecidos (epitelial, dsseo, muscular,
etc.) prejudicando a fungéo de vérios 6rgdos causando a
amiloidose (Figura 2), embora outros tipos de confor-
macoes de proteinas autopropagavei s podem também dar
origem a fendémenos prion. Amildide é um agregado
proteico fibrilar altamente ordenado, com um conjunto
Unico de caracteristicas biofisicas que facilitam a propa-
gacdo prion: extrema estabilidade, montagem por poli-
merizagdo nucleadas, e um alto grau de especificidade de
templates’.

A propagacdo prion sdo rendimentos de um Unico
evento de nucleacdo que ocorre dentro de uma popul agdo
intracelular de outra forma estével ndo prion. O nlcleo é
entdo alongado para uma espécie fibrilar tomando con-
versdo conformacional. Estas proteinas podem servir
como elementos genéticos através da adocdo de estados
fisicos e funcionais distintos que sdo as caracteristicas de
autoperpetuacdo e hereditérias. A regido critica de uma
proteina prion, Sup35, inicialmente é desestruturada to-
mando forma de solucdo e, em seguida forma fibras
amiloides (fibrilas proteicas que podem se auto depositar
em vérios tecidos (epitelial, 6sseo, muscular, etc.), pre-
judicando a funcdo de 6rgéos), autoreplicativas, se dife-
rindo entre prion normal e prion patol 6gico® (Figura 3).

Estruturalmente complexos oligoméricos e fluido in-
termediarios parecem ser cruciais na formagdo de novo
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nucleo amiloide.

TUBULOS ATROFICGS

Figura 2. Glomérulos com Amiloidose.
Fonte: http://anatpat.unicamp.br/lamuro6.html

Montagem rapida resulta quando estes complexos
conformacionalmente converter mediante associagéo
com nlcleos. Este modelo para replicar informacGes
genéticas a base de proteinas, pode ser aplicavel a outros
processos de montagem de proteinas®.

Figura 3. Estruturas de proteina prion norma PrP° ou PrP-sen (es-
querda) e paolégico PrP®  ou PrP-res (direita). Fonte:
http://autoclave-certoclav.blogspot.com

Os prions de Saccharomyces cerevisiae sdo demons-
trados, sendo que eles podem causar mudangas heredita-
rias no fendtipo. Neste fundo genético particular, o prion
[PSI +] pode ser apresentar coloragéo branca e prototrofia
de adenina devido aleituratransacional de uma mutacéo
sem sentido no gene ADEL. No entanto, a variagcdo ge-
nética critica que pode ser revelado por prions de Sac-
charomyces cerevisiae resultante, € inerentemente poli-
morficaem uma ampla variedade de fenétipos (especifica
daestirpe PSI +)°.

Geralmente os fenétipos fungicos sdo causados por
uma reducdo da atividade celular normal da proteina do
prion. In vivo, a agregagéo e perda de fungdo parcia da
proteina prion, pode ser observada pela presenca de
Sup35-GFP focos em células PSI+. Estes focos sdo
compostos por agregados de prions autorreplicaveis de
gue sdo transmitidos no citoplasma durante a divisdo
celular®.
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A proteina prion purificada preenche um estado so-
IGvel por um periodo prolongado de tempo, entdo poli-
meriza exponencialmente apds o aparecimento de nu-
cleos de amiléide. A fase de retardamento pode ser €li-
minada através da adicdo de pequenas quantidades de
agregados pré-formadas, demonstrando assim a proprie-
dade bioquimica subjacente ao estado de prion autopro-
pagavel®.

A conformacdo prion de autopropagagdo € amilGide,
ou sgja, so fibrilas proteicas que podem depositar em
vérios tecidos, prejudicando a fungdo de varios orgéos. A
sua aparéncia é fibrilar de agregados de dominio prion
visualizadas por microscopia eletrdnica de transmissdo.
Sendo amiléide é um polimero de proteina unidimensi-
onal, as suas extremidades livres modelam umareacdo de
dobramento de proteinas que incorporam novas subuni-
dades promovendo a regeneracdo do modelo ativo com
cada adicao®.

Os fragmentos de fibras de proteina que crescem em
entidades propagando menores, que sdo, em Ultima an&-
lise disseminadas para as células filhas. Porque a mu-
danga na conformagdo da proteina provoca uma alteragdo
na funcdo, estas alteragBes conformacionais autoperpe-
tuam criando fendtipos hereditarios Unicos para o deter-
minante proteico e os antecedentes genéticos. As pro-
priedades genéticas que surgem sdo distintas das da
maioria das mutacBes codificado-nucleares. fendtipos
prions sd0 dominantes em cruzamentos genéticos e exi-
bem padrdes de heranca ndo-mendeliana. Dai elementos
genéticos baseados em prions sdo indicados com letras
maiGiscul as e entre parénteses - " (PRION)"%°.

Prions: vantagens e possiveis beneficios

Um prion de terminagdo Sup35 € um prion fingico.
Prions fingico ocorrem natural mente, e sdo proteinas que
podem alternar entre vérias conformacfes distintas es-
truturalmente, com caracteristicas de autopropagacéo e
transmissivel a outras proteinas. Esta transmissdo de
estado proteico representa um fendmeno epigenético
onde a informagdo pridnica é codificada na prépria es-
trutura da proteina, em vez de em &cidos nucleicos.
Indimeras proteinas foram identificadas em fungos, como
proteinas formadoras de prion, principalmente na leve-
dura Saccharomyces cerevisiae. Estes prions f(ingicos séo
geramente considerados benignos, e, em alguns casos,
até mesmo conferem algumas vantagens para 0 orga-
nismott.

A primeira proteina de prion proposto paraaumentar a
sobrevivéncia em ambientes de flutuacdo € o fator de
terminagdo da traducdo Sup35, que constitui um estado
chamado prion (PS *). Isto reduz a atividade do prion
Sup35 em relagdo ao ndo-prion [PS 7], criando, assim,
uma variedade de fendtipos relacionados a alteracdo de
traducdo. A surpreendentemente grande fragdo dos feno-
tipos (~ 25%) sdo vantajosos sob condi¢Bes de cresci-
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mento particulares. Enquanto reduzida fidelidade da
traducdo ndo pode, no longo prazo, ser vantajoso para o
crescimento, a curto prazo as mudangas na expressio
génicatrazidas pela[PSI *] pode permitir que ascélulasa
crescer na presenca de antibiéticos, metais e outras con-
di¢des téxicas ou com diferentes fontes de carbono ou
azoto, dependendo do fundo genético. Como as células
obtém espontaneamente o prion, com uma frequéncia
considerdvel (10 7a 10 %), em qualquer momento uma
grande populacéo de células de levedura contera alguns
estados que ja ligado. Se o ambiente é tal que [P *] é
benéfico, células, entdo, tem uma chance maior de
sobreviver nesse ambiente. E importante notar que o
estado do prion pode ser revertido pela sua perda ocasi-
ona durante a divisdo celular (com frequéncias ainda
indeterminada), resultando em progenitores com o ori-
gina (PSl-) fendtipo. Se, apés um periodo de cresci-
mento, as mudancas de ambiente para um estado onde
(PS *) ndo é vantajoso, aguelas poucas células que te-
nham perdido espontaneamente o prion entdo tém uma
vantagem de sobrevivéncia. De um ponto de vista central
génico, o efeito desta mudanca no fendtipo, € o gendtipo
comum compartilhado por ambos (PS *) e (PSl-).
Mesmo se osinterruptoresraros para o (PS| *) estado séo
geramente desvantajoso, (PSl *) poderia melhorar dra-
maticamente a aptiddo em longo prazo de um gendti-
po. Fendmenos de mudanca fenotipica relacionadas,
parecem congtituir estratégias de reducdo de risco do
ambiente oti mizado®.

Prions como doengas

Quando o assunto entrano campo dalevedura, o prion
Se encontra em uma controvérsia: estes elementos a base
de proteina herdada sdo doencas ou servem apenas de
funces biol dgicas importantes?'?.

Os prions como agregados autorreplicaveis

Os fatores de remodelacdo de proteina entre outros
mecanismos de controle de qualidade proteicas interagem
com os prions a cada passo detalhado de sua propagacéo.
Estes prions impulsionam os interruptores fenotipicos
modulados pelas condi¢des ambientais produzindo uma
espécie de perturbacdo da homeostase proteica, com-
prometendo todo o equilibrio do proteoma, da sintese de
proteina até os processos de degradagdo. A partir desta
perturbacdo, os prions assumem o controle da constitui-
¢80 a resposta bioldgica ao stress do organismo pertur-
bado. A relagéo entre a proteina prion e homeostase pro-
teica rende prions em dispositivos sofisticados de cober-
tura de aposta evolutivas. Este fator explicita as carac-
teristicas intrigantes da biologia prion que defendem um
papel geral de prions na adaptacdo a novos ambientes, e,
assim, a evolugdo de novas caracteristicas'® (TYED-
MERS,2008).
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Os prions como dispositivos bet-hedging
(cobertura de aposta)

Os prions possuem o poder de permitir que organis-
mos simples provoquem mudangas espontaneamente
entre os estados fenotipicas distintas. Por esta razéo, 0s
prions podem ser considerados como dispositivos de
cobertura que aumentar a aptiddo reprodutiva dos orga-
nismos que vivem em ambientes flutuante, criando as
subpopulagbes variantes com estados distintos fenotipi-
cas'4,

A expressdo “cobertura de aposta” € a que melhor
explica o termo bet-hedging, uma expressdo relacionada
diretamente com a teoria da selegdo natural das coisas.
Isto abre uma discussdo explicativa a respeito da multi-
plicacdo pridnica fazendo com que sgja doenca em certos
tecidos vivos, e beneficio em outros; levando acrer que a
selecdo fenotipica da multiplicacdo sera fruto da reacédo
enzimética do organismo hospedeiro®.

Heterogeneidade fenotipica e estratégias de
cobertura de aposta em microorganismos

As células individuais em culturas microbianas iso-
génicas geralmente exibem um elevado grau de hetero-
geneidade fenotipica em condigdes de cultura homogé-
neas. Alguns dos melhores exemplos caracterizados de
fendtipos de expressdo heterogénea incluem a diferenci-
acdo celular em Bacillus subtilis, a utilizagdo da lactose,
guimiotaxia e persisténcia de antibiéticos na E. coli, a
expressao antigeno de superficie do parasita da maaria
Plasmodium falciparum, e a expressdo de adesinas da
parede celular que controlam o crescimento invasivo de
floculagéo nalevedurade padeiro. Os ruidos naexpressao
génica, geramente se acredita ser uma contribuicdo im-
portante paraaindividualidade celular, mas outros fatores
responsdveis pela heterogeneidade fenotipica tém sido
propostos, incluindo o ciclo celular, o envelhecimento,
ritmos biolégicos, taxas de crescimento de céulas indi-
viduai s e mudancas epigenéticas herdadas'®.

Essa heterogeneidade de nivel populacional pode
aumentar a capacidade de um organismo para sobreviver
em ambientes extracelular flutuante, que pode estar en-
volvido o microambiente e, ou 0 microambiente externo,
e até mesmo o ambiente celular interno?®,

A heterogeneidade fenotipica € um resultado inevi-
tavel do ruido bioldgico, mas também pode resultar de
variagdo fenotipica adaptativa, ou "bet-hedging". Exem-
plos cléssicos de bet-hedging incluem decisdes de cres-
cimento como a dorméncia das sementes, mas a comu-
tacdo estocastica entre os fenétipos em micrébios pode
aumentar de forma semel hante da aptidado médiaao longo
de vérias geracdes e, portanto, beneficia a linhagem da
diversidade fenotipica genética. A cobertura de Bet pode
ser uma alternativa teoricamente viavel para a mudanca
fenotipica com base em sensoriamento ambiental, e pode
experimentalmente evoluir em bactérias. O valor de co-

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




Parreiraet al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

mutacdo estocastico € moldado por muitos fatores, in-
cluindo afrequéncia, aprevisibilidade, e dagravidade das
alteracbes ambientais; a capacidade do organismo para
responder diretamente a alteracdes; e a capacidade de
evoluir inerente da popul agdo®.

4. CONCLUSAO

Os prions, ou doengas priénicas indicam que a pro-
teina PrPSc, mediado por células vizinhas consegue
contaminar outras proteinas a seu redor, fazendo-a tomar
caracteristicas prions. Muitas décadas de estudos ja se
passaram e somente agora aproxima-se de um denomi-
nador comum que nos remete ao principio dos estudos.
Descobriu-se que aquilo que pensava-se ser, ndo o €, ou
parece ndo ser; e 0 que tinha-se certeza que seria, ja ndo
mais 0 é A incerteza toma conta deste assunto e todos
estdo voltam-se a desvendé-lo.

Conhece-se duas tipagens da doenca, e sabe-se por
elas que uma é patolégica e letal se ndo tratada. Desen-
volveu-se terapias anti-neurodegenerativas promotoras
de receptores ndo especifico a fim de inibir o alcance da
proteina pridnica.

Conclui-se que o foco extracelular AP seria o objeti-
vo principal. Agora se espera que 0S mecanismos tanto
de absor¢do quanto o de interagdo intercelular sgam
determinados para que o caminho para a farmacologia
estegja cada vez mais livre e amplo na busca do farmaco
gue bloqueie 0 avango patol égico do prion.

Ainda falta passos importantes para que a luz no fim
do tunel recaia sobre o0 assunto em suma. Precisa-se de-
cifrar os mecanismos que tem o poder de desencadear a
mudanga estrutural proteica, uma vez que ja se sabe que
120° ndo surte efeito sobre os prions com o € na proteina
normal. As proteinas pridnicas ndo sofrem ataque da
protease tampouco se desnaturam com as altas tempera-
turas.
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RESUMO

Atualmente, apesar dos avancos cientificos e tecnolégico, a
mor bi-mortalidade infantil continua apresentando elevados
numeros, sendo em alguns casos inevitaveis. Diante da re-
levancia do tema, a prematuridade destaca-se como um
grande desafio nos dias de hoje. Para tanto, é necessario o
aprimoramento baseado em estudos, prestacdo de cuidados
adequados e intervengao precoce a mée e ao pré-termo. O
presente trabalho trata-se de um artigo de atualizacdo a
cerca do tema da Prematuridade e suas car acter isticas epi-
demioldgicas, aspectos clinicos, diagnosticos e ter apéutica.

PALAVRAS-CHAVE: Prematuridade. Pré-termo. Parto
prematuro. Assisténcia ao prematuro.

ABSTRACT

Currently, despite scientific and technological advances, mor-
bidity and mortality infant continues to have high numbers,
and in some cases inevitable. Given the importance of the issue,
prematurity stands out as a mgjor challenge today. For this
purpose the improvement based on studies, provision of ade-
quate care and early intervention for mothers and preterm in-
fants is needed. This work deals with is an update article about
the topic of prematurity and its epidemiological, clinical, di-
agnostic and therapeutic.

KEYWORDS: Prematurity. Preterm. Premature birth. Assis-
tance premature.

1. INTRODUCAO

A prematuridade é um dos grandes problemas de sa-
Ude publica, contribuindo com elevados nlimeros para a
morbi-mortalidade infantil, apresentando desvantagens,
gue podem estender-se por toda a vida, dos pontos de
vista somatico, neurolégico e psiquico. A incidéncia da
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prematuridade varia de acordo com o pais ou regido, isto
devido, principalmente, as condi¢cBes socioecondmicas
da populacéo. Nos paises desenvolvidos a incidéncia da
prematuridade é de seis a oito por cento. Na América
Latina essa incidéncia varia de dez a quarenta e trés por
cento.

Este trabalho tem como objetivo a atualizacdo dos as-
pectos clinicos e epidemiol gicos da rematuridade assim
como assisténcia prestada no pré-parto, parto e ao neo-
nato pré-termo baseada em pesquisa bibliografica recen-
te.

2. MATERIAL E METODOS

Este artigo trata-se de um estudo realizado através de
uma revisdo de literatura que foram consultadas no ban-
co de dados Scientific Ecetronic Library Online (Sci-
ELO), bem como outras publicacdes direcionadas como
tese e livros. As palavras-chave utilizadas: prematurida-
de, pré-termo, parto prematuro, assisténcia ao prematuro.
Organizado na seguinte estrutura: conceito, etiologia,
fisiopatologia, diagndstico com a finalidade de elucidar
o tema.

3. DISCUSSAO

Conceito
O Recém-nascido (RN) é classificado segundo a
idade gestacional (IG) e ao peso. Define-se como IG a
duracdo da gestacdo medida a partir do primeiro dia do
ultimo periodo menstrual normal. A idade gestaciona é
expressa em dias ou semanas completas (por exemplo:
eventos que ocorrem de 280 a 286 dias ap0s o inicio do
ultimo periodo menstrual normal sdo considerados como
ocorridos na marca de 40 semanas de gestac&o)®.
Segundo o regulamento de nomenclatura da Organiza-
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¢cdo Mundia de Salde (OMS)?, o RN classfica-se
quanto alG em:

- Pré-termo - Menos de 37 semanas completas (menos
de 259 dias) de gestacao;

- Termo - De 37 semanas a menos de 42 semanas com-
pletas (259 a 293 dias) de gestacao;

- Péstermo - 42 semanas completas ou mais (294 dias
ou mais) de gestacéo.

Quanto ao peso do RN ao nascer, que € a primeira me-
dida de peso do feto ou recém-nascido obtido apés o
nascimento, temos:

- Peso ideal — 2600 23600 g

- Baixo peso ao nascer - Menos de 2 500 g (até 2 499

g, inclusive);

- Peso muito baixo ao nascer - Menos de 1 500 g (até

1499 g, inclusive);

- Peso extremamente baixo ao nascer - Menos de 1

000 g (até 999 g, inclusive);

Para a definicdo da |G, é necessario que se tenha uma
histéria adequada da Ultima menstruaggo. Para esse cal-
culo é preciso que a data da Ultima menstruagdo (DUM)
segja proveniente de ciclos menstruais regulares, sem o
uso de hormdnios. Muitas vezes é necessaria para a de-
finicdo da IG uma ultra-sonografia ou caculos realiza-
dos a partir de caracteristicas fisicas de RN, por exemplo,
método de Capurro, ou ainda durante a vida intra-uterina
com a medicdo da atura uterina e medicdo de feto pela
ecografia (abaixo de 20 semanas).

Etiologia

Segundo Freitas (2010)3, o parto pré-termo pode ser
fruto de:

GestagOes gemelares,

Ruptura prematura de membranas (rupreme);

Cérvice uterinaincontinente;

Malformacao utering;

Malformacao fetal;

Doenca materna;

| dade materna avancada;

Outros fatores de riscos podem desencadear contra-
¢Bes uterinas intempestivas:

Tabela 1. Fatores de risco para o parto pré-termo.

Maiores Menores

Gestagdo multipara Hipertermia materna

Poliidrdmnio na gestacdo Sangramento uterino

Anomalia uterina Pidlonefrite

Cirurgia abdomina durante a | Tabagismo

gestacdo

Abortamento de repeticéo Adicdo adrogas
Conizagdo prévia Abortamento prévio
Rupreme |dade materna> 35 anos

Corioamnionite

Uma das consequéncias do tabagismo € seu efeito
nocivo sobre a crianga, quando a mée fuma durante a
gravidez, esta se transforma em ‘fumante involuntéria’
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desde a vida intra-uterina e sofre, com isso, importantes
prejuizos que pdem em risco sua vida e seu desenvolvi-
mento. Dentre os diversos efeitos que o tabaco tem sobre
0 desenvolvimento fetal, citam-se peso fetal reduzido,
maior indice de mortalidade fetal e infantil, prematuri-
dade, anemia, malformagdes e baixo indice de Apgar*.
Além disso, segundo Mainou & Hueston (1994)°, o h&
bito de fumar pode provocar uma deficiéncia na absor-
¢do da vitamina B2, uma vez que o acido cianidrico,
contido no cigarro, reduz os niveis desta. A deficiéncia
de vitamina B2 esta associada a parto prematuro, redu-
¢80 na eritropoiese e leucopoiese, levando a anemia,
alteragdes no sistema nervoso e prejuizos no crescimento
fetal. Acredita-se, ainda, que ocorra uma menor retencéo
de &gua no organismo materno, fazendo com que mae e
feto estejam mais sujeitos a desidrataco.

Alguns autores ndo encontraram relagdo entre con-
sumo de bebidas alcodlicas e parto pré-termo. No entan-
to, Freire et al.5. Em sua pesquisa afirma que o consumo
de dcool na gestac@o esta relacionado a0 aumento do
nimero de abortos e a fatores comprometedores do parto,
como risco de infeccBes, descolamento prematuro de
placenta, hipertonia uterina, prematuridade do trabalho
de parto e liquido amni6tico meconial.

Uma forma comum de nascimento pré-termo € aia
trogénica, a qual pode ocorrer por erro de avaliagdo da
|G ou propositadamente como conduta médica, quando a
permanéncia do feto dentro do Utero pde em risco a vida
da mée ou mesmo do concepto, como, por exemplo, em
situacOes de pré-eclampsia grave®.

Apesar dos inimeros fatores condicionantes do parto
pré-termo, na maioria das vezes ele é idiopatico, ou sgja,
sem etiologia identificavel.

Fisiopatologia

O mecanismo que desencadeia o parto pré-termo di-
fere dos mecanismos do parto termo, embora a fisiopa
tologia ainda seja pouco elucidada, freitas et al. (2010)3
em sua pesquisa afirmou que para o desenvolvimento de
contragBes uterinas, sG0 aventados cinco mecanismos
basicos:

Inflamagdo — promove a liberagdo de endotoxinas
locais ou citoquinas inflamatérias, como o fator de ne-
crose tumoral (FNT) e ainterlecucina-1 (IL-1). Por ex-
emplo, corioamnionite, infeccdo decidual, cervicite etc.;

Estresse fetal ou materno — pode provocar aliberacdo
de horménios hipotal&micos e adrenais, como ocitocina,
cortisol e horménio liberador de corticotropina (CRH);

ModificacBes fisicas do colo uterino — promovem a
liberacdo de ocitocina e de CRH, podem ser causadas
por fetos gemelares, poliidramnio (volume do liquido
amnico aumentado exageradamente), cérvice inconti-
nentes, etc.

Isquemia uteroplacentaria — a redugéo do fluxo san-
gliineo placentério secundario a alguma vasculopatia
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decidual como, por exemplo, na pré-eclampsia e sofri-
mento fetal cronico, levando ao crescimento fetal in-
tra-uterino restrito produz dano tecidual por meio de
peroxidases lipidicas e radicais livres (RL);

Hemorragia — leva a insuficiéncia vascular uteropla-
centéria, aumentando a liberagcdo de CRH. Para ocorrén-
cia da contracdo € necessario que esteja presente uma
das substancias citadas.

Diagnéstico

O diagndstico do trabalho de parto pré-termo (TPP) é
clinico, e por vezes, incerto. A presenca de contragles
uterinas provaveis ndo indica de maneira inequivoca o
trabalho de parto. Por outro lado, esperar até que o tra-
balho de parto seja 6bvio para comegar a agir é contra-
producente, pois 0 éxito do trabalho esta relacionado
com a precocidade de seu inicio. Dessa maneira, algu-
mas pacientes podem ser sobre diagndsticas e, por con-
seguinte, tratadas indevidamente. Dentro de certos limi-
tes, o0 erro é aceitavel®.

Em 1978, o Centro Latino Americano de Perinatolo-
gia normatizou conceitos e procedimentos em relacdo ao
TPP, sendo esses assumidos e modificados pela UNI-
CAMP. S8o eles:

Diagndstico de Ame- | Diagnostico de parto
aca de parto prema- | prematuro
turo

Amenorréia De 20 a 36 semanas | A mesma para ameaga
conhecida e correla- | de parto prematuro
cionada com snais
clinicos ou ecogréfi-
cos confirmatorios de
1G

Tamanho e ma- | Correlacionados com | Os mesmos para ame-
turidade fetais amenorréia, dtura | acade parto prematuro
utering, estimativa do
peso fetal, informa
coes de prénatais,

ecografias.
ContragBes uteri- | Dolorosas, percepti- | 1 ou mais contragoes
nas veis a palpagdo ute- | em 10 minutos, duragdo

ring, freqliéncia ex- | de mais de 20 segun-
cede os valores nor- | dos;, padréo contrétil

mais para |G por tempo minimo de
28 a 32 semanas: 2/ | 30 minutos.
hora;
33 a 36 semanas
3/hora
Colo uterino Colo com caracteris- | Total ou parcialmente
ticas  modificadas, | esvaecido ou apagado,
diferentes da espera- | dilatacdo de 2 cm ou
daparalG mais.
Outros ede | Expulsdo de tampdo | Rotura prematura ou
mentos de gjuda cervical, dor lombos- | precoce das membra-

sacra, rotura de | nas, ou formagdo da
membranas eglou | bolsa das é&guas, e
fatores associados a | apoio da apresentacéo
maior incidéncia de | sobre a aea segmen-
TPP. to-cervical.

As modificacOes cervicais podem ser diagnosticadas
tanto pelo exame vaginal quanto pela ultra-sonografia. A
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sensibilidade do exame vaginal para diagnéstico de TPPR,
utilizando-se como pardmetro uma dilatacdo maior ou
igual a 2cm, tem variado de 50 a 57%, enquanto a sua
especificidade, de 91 a 94%. Para o exame ul-
tra-sonografico do colo uterino, podem-se utilizar como
par@metros o comprimento da cérvice (= 39 mm no
exame abdominal) ou = a 30 mm no exame vaginal. A
ultra-sonografia tem mostrado indices de sensibilidade
maiores (76 a 100%), mas com especificidade menor
(cerca de 50%) em relacdo ao exame ultra-sonografico
pode ser utilizado como rastreador de risco de TPP, mas
o diagnostico definitivo sera dado pelo exame fisico.

Tratamento

O tratamento consiste na inibicdo do TPP e seu su-
cesso é proporciona a antecipacdo do diagnostico o que
é dificil de estabelecer.

Varias drogas e procedimentos para suprimir a con-
tratilidade uterina anormal tém sido propostas. Todas
pretendendo potencia maxima no que se relaciona a efe-
tividade, além de minimos de efeitos colaterais maternos
e prejuizos para o feto e o recém-nascido. Em pouco
tempo elas perdem a eficécia e sio usadas em associacao
com outras drogas, para obter os efeitos desgjados.

Atual mente o uso de medicamentos que diminuem as
contragBes tem sido muito questionado porque as obser-
vaghes da freqliéncia de partos de recém-nascidos de
baixo peso ndo tém mudado mesmo apds aintroducéo de
vérios medicamentos tocoliticos (inibidores de contracdo
uterina), além da presenca de efeitos adversos com o0 uso
dos medicamentos.

Indicac®es para terapia tocolitica

Presenca de TPP;

IG compativel com vantagens para o feto;

Auséncia de contra-indicacfes clinicas ou obstétri-
cas.

Contra-indicacdes para terapia tocolitica
- Absolutas:

Obito fetal;

Sofrimento fetal;

Anomaliaincompativel com avida;

Corioamniotite;

Eclampsia ou pré-eclampsia severa;
- Hemorragia materna severa de qualquer etiologia
(DPPY);

Severo compromisso do desenvolvimento fetal.

- Relativas:
Hipertensdo arterial cronica;
Nefropatia cronica;
Diabetes de dificil controle;
Retardo do crescimento fetal;
Poliidréamnio;
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Trabalho de parto com maisde 4 cm;
Maturidade pulmonar comprovada em gestactes
maiores que 34 semanas.

Terapia farmacoldgica

Segundo Neme (2005)7, sfo drogas de primeira es-
colha as beta-adrenérgicas.

Beta-agonistas (terbutalina, ritodrina, salbutamol)

Reduzem o risco de nascimento pré-termo em 48 h,
72h e 7 dias, mas ndo reduzem a morbimortalidade pe-
rinatal.

Efeitos adversos. tagquicardia materno/fetal, palpi-
tacOes, tremores, nausea e vomitos, cefaléia, agitacao,
hiperglicemia materno/fetal, hipoglicemia neonatal.
Edema pulmonar ocorre aproximadamente 1 em cada
400 mulheres: Eventos adversos graves requerem moni-
torizac8o intensiva da mée em UTI de adultos.

Obtida a dose minima capaz de fazer cessarem as
contragcbes mantém-se a infusdo por no minimo mais
oito horas e no maximo por mais 24 horas.

Antagonista de Ocitocina (atosiban): € tao efetivo
guanto os beta-agonistas em prolongar a gestacéo por 48
h e 7 dias. Apresenta significantemente menos efeitos
cardiovasculares indesgjavels e menor taxa de abandono
de tratamento. Droga preferencial em gravidas diabéticas,
hipertensas ou com gestagdes mltiplas.

Efeitos adversos incluem nausea, vomito e cefaléia De-
ve ser considerada drogatocoliticade primeiralinha. A
duracéo do tratamento ndo deve exceder 48 horas.

Bloqueadores de canais de calcio (nifedipina): apresen-
tam efeito tocolitico comparével a beta-agonistas com
reducéo da morbidade neonatal .

Efeitos colaterais incluem ondas de calor, cefaléa e
raramente hipotensdo em pacientes hipovolémicas. A
nifedipina (Adalat®) é utilizada por via oral ou sublin-
gual em dose de 10mg a cada 20 minutos, com dose ma-
xima de 40 mg na primeira hora e manutencdo de 10 mg
viaoral acada seis horas, mantida por até 72 horas.

4.3.4 Inibidores da sintese de protaglandinas (Indometa-
cina)

Falha em prolongar a gestacdo, ndo impedindo o
parto prematuro. Indometacina reduz complicagcdes ne-
onatais em partos ocorridos entre 24 e 31 sem. Indome-
tacina causa oligoidramnio e efeitos colaterais maternos
como dor toracica, mal-estar e edema pulmonar.

Efeitos adversos fetais incluem fechamento precoce
do ducto arterioso, enterocolite necrosante, desconforto
respiratério e displasia broncopulmonar. A indometacina
(indocid®) é utilizada em dose de atague por via retal
(supositérios) de 100 mg, seguida de 50 mg por via oral
acada 8 horas por 72 horas.

Magnésio (sulfato de magnésio): competicdo direta com
o cécio. Efeitos adversos. sensacdo de calor e rubor,
hipotonicidade neonatal, osteoporose, fraturas depressdo
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respiratoria.
Progesterona (hidroprogesterona): eleva o potencia de
membrana e estabelece um estado de hiperpolarizacéo.
Usado para a prevencdo. Efeitos adversos riscos de am-

biguidade genital e reducdo do desenvolvimento neuro-
motor pés-natal, quando usado no inicio da gestacao.

Infusdo de liquidos (soro glicosado 5%): suposta inibi-
¢80 de ADH e talvez ocitocina. Deve ser infundido em
1000 ml rapidamente em no maximo 60 minutos.
Efeitos adversos: intravascular  expandido,
tra-indicado em cardiopatas e nefropatas.

con-

Orientacao clinica

Ameaca de parto prematuro:

- Orientacao;

- Repouso fisico e sexual.

Trabalho de parto prematuro:

- Internacéo;

- Investigacdo complementar;

- Tratamento com drogas tocoliticas e medidas ge-
ras,

- Corticoterapia.

Investigac8o complementar (exames);

Investigacdo da maturidade fetal.

Assisténcia ao trabalho de parto prematuro
(TPP)

Freitas et al. (2010)° em sua pesguisa afirma que pa-
ra o mangjo quando uma gestante com TPP chega ao
centro obstétrico, sdo observados 0s seguintes critérios
de manejo:

Rastrear contra-indicagéo para a detencéo do parto;
Aplicar protocolo de inibicdo do TPP na auséncia
de contra-indicagao;
Avaliar uso de corticoides;
Promover assisténcia ao parto na inevitabilidade do
nascimento do recém-nascido pré-termo.

Contra-indicacbes para a detencédo do trabalho
de parto pré-termo

Absolutas

Relativas

Doenca cardiovascular ou renal
grave

Doengas cardiovasculares con-
trolada

Hipertensdo arterial ndo con-
trolada

Hipertensdo arterial controlada

Pré-eclampsia

Diabetes controlados

Diabetes ndo controlados

Rupreme

Dedlocamento  prematuro  da
placenta

Restri¢do do crescimento fetal

Infeccdo ovular

Aloimunizagdo Rh

Anormalidades fetais incompa-
tiveis com avida

Gestacdo com 34 semanas ou
mais

Morte fetal

Gestagdo com 36 semanas ou
mais

Sofrimento fetal

N&o havendo contra-indicacdo a detencdo do traba-
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Iho de parto. Em gestacdes entre 20 e 34 semanas com-
pletas com contragGes palpaveis de, no minimo, trés em
30 minutos, procede-se o protocolo de manejo do TPP.

Pacientes em suspeita de parto prematuro devem ser
monitoradas em salas de observacéo para o rastreamento
de sofrimento fetal. Essa observacdo deve ser feita por 1
hora em repouso para verificagéo efetiva das contracdes
uterinas.

Pacientes que param a dindmica da contracdo deve
ser encaminhada para o controla ambulatorial. Nas pa-
cientes que continuarem com as contrages ou ja apre-
sentarem 2 cm de dilatacdo cervical ou mais é indicado o
tratamento medicamento do TPP junto com avaliagcdo
ambulatorial. Em primeira linha de manegjo usa-se nifedi-
pina.

As pacientes que chegarem ao centro obstétrico com
6 cm ou mais de dilatacdo dificilmente conseguiram de-
ter o trabalho de parto e deverdo ser encaminhadas para
0 aendimento diferenciado de recém-nascidos
pré-termo.

Se a paciente ndo estiver em um centro de neonato-
logia no qual sga possivel o atendimento de re-
cém-nascido pré-termo, deve-se tentar bloquear tempo-
rariamente as contragdes uterinas e encaminha-la a um
local onde seja possivel esse atendimento.

Assisténcia ao parto prematuro

No parto de paciente pré-termo é necessario atentar o
mais precocemente possivel ao sofrimento fetal, pois o
feto pré-termo apresenta acidose com mais facilidade e
menor facilidade de alterar a hemostasia do equilibrio
acido-basico. Em virtude disso alguns aspectos devem
ser levados em considerac&o:

- A frequéncia cardiofetal € levemente diferente no
feto pré-termo, existe uma variabilidade diminuida no
pré-termo, assim como uma linha de base mais alta,
sendo comum encontrar desaceleracdes variaveis do que
aceleracoes.

- Sendo o feto de tamanho menor, a dilatacdo com-
pleta dar-se antes de chegar aos 10 cm.

- A presenca de neonatologista experiente é funda-
mental na sala de parto para o atendimento do RN
pré-termo;

- A analgesia preferencial € a epidural, procuran-
do-se evitar usar narcéticos devido a depressdo do sis-
tema respiratério do neonato;

- A escolha da via de parto deve estar de acordo com
aindicacdo obstétrica e ndo com a prematuridade;

- A saida do feto deve ser a menos traumética possi-
vel, com desprendimento suave e cuidadoso, pois a saida
intempestiva pode levar a uma maior incidéncia de he-
morragias periventriculares. Nesses casos estimula-se a
episiotomia; O foérceps profilatico ndo tem indicacdo nos
partos pré-termos, devendo ser usados nas mesmas indi-
cagoes dos partos de recém-nascidos a termo.
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Assisténcia ao neonato prematuro
Assisténcia na sala de parto

O sucesso da assisténcia ao neonato pré-termo ini-
ciase na sala de parto com manobras de reanimagéo,
prevenindo desvios fisiolégicos da normalidade, com
hipotermia, acidose e hipoxia.

As condutas relativas a reanimagao do recém-nascido
na sala de parto a serem abordadas baseiam-se nas re-
comendactes do consenso internacional de reanimac&o
neonatal feitas pelo ILCOR (International Liaison
Committe on Resucitation) em 2005 e nas diretrizes pu-
blicadas pela Academia Americana de Pediatria em 2006,
e adotadas pelo Programa de Reanimacdo Neonatal da
Sociedade Brasileira de Pediatria a partir de 2006°8.

1° Passo: Preparo para reanimagao:

Anamnese materno adequada;
Material, equipamentos adequados e equipe treina-
da

2° passo: Aplicar o ABC dareanimacgéo

Airways— manter as vias aéreas pérvias;

Breathing — garantir a respiracéo;

Circulation — manter a circulagdo com massagem
cardiaca e/ou uso de medicacao e fluidos.

A maioria dos neonatos pré-termo requer pelo menos
uma manobra de reanimacdo na sala de parto, aém do
gue a necessidade de procedimentos mais invasivos é
inversamente proporcional ao peso ao nascer.

Ressalta-se que apesar da eficécia da reanimacdo, os
escores de APGAR de criancas prematuras raramente
excedem 7ou 8, em vista de seu ténus e reatividade di-
minuidos, esforco respiratorio e perfusdo periféricas
inicialmente lentificados.

Ap0s os cuidados na sala de parto o RN é transferido
a unidade neonatal. Para o transporte € necessario ague-
cer o RN e supri=lo com oxigénio.

Assisténcia na UTI| neonatal

Apbs a admissdo do RN na UTI neonatal, a atencéo
de profissionais experientes é de extrema importancia
para se prevenir complicacBes imediatas e em longo
prazo em criancas prematuras, como, por exemplo, le-
sbes cerebrais, hemorragias intraperiventricular e leu-
comal&cia periventricular, etc.

Nos casos em que 0 recém-nascido apresenta des-
conforto respiratorio logo apds 0 nascimento e necessita
de ventilagdo através de intubacdo traqueal, realizam-se
0s cateterismos arterial e venoso umbilicais. O cateter
venoso é utilizado para infundir fluido, desta forma evi-
ta-se 0 manuseio excessivo has primeiras 24 a 48 horas
de vida e cateter arteria € usado exclusivamente para
obtencdo de amostra de sangue.

O prematuro pode ser mantido provisoriamente
aquecido em berco aquecido de alto risco para facilitar a
realizacdo dos procedimentos, apOs os quais se transfere
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0 mesmo para a incubadora de parede dupla com servo
controle, previamente aquecida e com grau de umidade
regulado de acordo com o peso. Assim, ap6s 0 término
dos procedimentos de intubacdo e cateterizacdo dos va-
sos umbilicais, realiza-se uma radiografia de térax e ab-
dome a fim de determina a posicéo da canula, do cateter
umbilical arterial e do cateter umbilical venoso e ao
mesmo tempo avaliar a gravidade da doenca pulmonar.

Quando a crianga fica agitada ou é submetida a pro-
cedimentos dolorosos usam-se anal gésicos.

Independente do desconforto respiratério todo pre-
maturo deve ser monitorado. Os recursos atualmente
utilizados compreendem:

- Sensor de temperatura;

- Oximetria de pulso;

- Monitoracdo de pulso;

- Monitoragdo cardiaca;

- Monitoracdo da pressdo arterial ndo invasiva;

- Analise sanguinea de gl|cose gases artérias, hemo-
globina, hematocritos, leucdcitos e plaquetas através de
micro-método;

- Oferta de glicose endovenosa iniciada, logos ap6s a
entrada na UTI, na velocidade de 4 a 6 mg/Kg/minuto
para manter glicemiaentre 80 a 120 mg/dL ;

- Administracdo hidrica é variavel de acordo com o
grau de imaturidade e tipo de aquecimento utilizado;

- No primeiro dia de vida introduz-se célcio e mag-
Nésio;

- A fototerapia profildtica é introduzida entre 12 e 24
horas de vida em RN de extremo baixo peso, para evitar
a hiperbilirrubinemia indireta e a consequiente encefal o-
patia bilirrubinica.

A temperatura da pele deve ser mantida entre 36 a
36,5 ° C e mensurado continuamente através de sensor.
Isso pode ser conseguido principalmente utilizando: In-
cubadora de dupla parede, com servo controle, associada
a algumas medidas adicionais, como uso de touca de
tecido, colchdo de agua sob o paciente, cobertura do
corpo, exceto a cabeca, manta de plastico poroso de
PVC, umidificacdo e aguecimento dos gases usados na
assisténcia respiratoria.

Morbidade do recém-nascido prematuro

Devido a imaturidade de seus 6rgéos e sistemas, pode
apresentar 0s seguintes problemas:
Regulacéo da temperatura
— Hipotermia;
— Hipertermig;
Apnéia
Problemas hematol égicos
—Anemig;
— Sangramento;
Problemas neurol 6gicos
— Hemorragiaintracraniang;

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,pp.58-68 (Set — Nov 2015)

Problemas respiratérios
— Membrana hialing;
— Insuficiéncia respiratéria transitoria;
— Displasia broncopul monar;
Problemas cardiovasculares
- Hipotens&o;
- Hipovolemig;
Problemas metabolicos
- Hipoglicemig;
- Hipocalcemia;
- Hiperbilirrubinemia;
- Acidose metabdlica.
Dificuldade de succéo e/ou degluticdo (menor de
34 semanas)
Maior risco de infeccdo (imaturidade do sistema
imunol 6gico)

Principais complicagcdes que acometem o RN
pré-termo

Sindromes do desconforto respiratério (SDR)

A SDR € a principal doenca pulmonar que acomete
0s prematuros com incidéncia e gravidade relacionadas
diretamente com o grau de prematuridade. Decorre a
imaturidade pulmonar complicada pela ma adaptacéo do
RN a vida extra-uterina e pela imaturidade de mdltiplos
Orgaos.

Dentre os fatores relacionados a imaturidade pulmo-
nar destacam-se:

- Deficiéncia e inativacdo da surfactante alveolar;

- Desenvolvimento estrutural incompleto do parén-
quima pulmonar;

- Complacéncia exagerada da caixa toracica.

O objetivo do tratamento é reduzir as alteractes ven-
tilagdo/perfusdo, melhora a ventilacdo, diminuir o traba
lho respiratério e reexpandir éreas atelectaticas sem,
contudo, causar sindrome de escape de ar, hiperdistensdo
alveolar, hiperventilagdo, distarbios hemodinamico, do-
enca pulmonar cronica e/ou retinopatia da prematuridade.
E realizado através do CPAP (pressdo positiva continua
nas vias aéreas) e ventilacdo mecanica. Além da utiliza-
¢ao de surfactante exdgeno.

Como prevengdo nos pré-natais pode ser utilizada gli-
cocorticoides nas maes.

Apnéia da prematuridade

E a pausa respiratoria maior do que 20 segundos ou
como pausa de qualquer duracdo acompanhada de bra-
dicardia ou cianose, é decorrente da imaturidade do cen-
tro respiratério, do controle anormal da respiracdo pelos
quimioreceptores frente a diminuicdo do oxigénio inspi-
rado, da contracéo da faringe por estimulos reflexos e da
atividade regular dos musculos responsaveis pela inspi-
racdo e dos que controlam a entrada de ar.
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Doenca pulmonar crénica (DPC)

Resulta da ac8o de multiplos fatores sobre um siste-
ma pulmonar ainda imaturo, tais como toxicidade do
oxigénio, barotrauma e volumotrauma durante a venti-
lac8o mecanica, edema pulmonar e infecgdes pul mona
res.

A terapéutica compreende de assisténcia respiratoria,
uso de diuréticos e broncodilatadores, nutricdo adequa-
da

Os pacientes costumam apresentar complicacoes res-
piratorias de repeticdo, especial mente durante o 1 ano de
vida, sendo reinternados freqlientemente com crises de
broncoespasmos.

Além disso, nos casos graves, existe comprometi-
mento do crescimento pondero-estatural, maior incidén-
cia de morte stbita e alteracBes no desenvolvimento
neurocomportamental.

Persisténcia do canal arterial (PCA)

Nos RNs de termo o canal arterial se fecha até 96
horas. Nos prematuros o canal tende a permanecer aber-
to por um periodo pouco maior, pois 0 mesmo apresenta
menos resposta contrétil ao oxigénio e maior sensibili-
dade as prostaglandinas.

A asfixia perinatal, SDR e sobrecarga hidrica asso-
ciam-se 4 PCA.

O inicio das manifestagdes clinicas relacionam-se ao

momento de melhora do quadro respiratério, que esta
associado a diminuicdo da resisténcia vascular pulmonar
e predominio do fluxo do fluxo da esquerda para a direi-
ta. O diagnostico é confirmado pela ecocardiografia.
A PCA pode desenvolver insuficiéncia cardiaca esquerda,
edema com hemorragia pulmonar, hipoxemia, diminui-
¢do da perfusdo periférica, hemorragia intraperiventri-
cular, enterocolite necrosante, insuficiéncia renal e do-
enca pulmonar cronica.

O manuseio envolve restricdo de liquidos, diuréticos,
droga inotropica, suporte ventilatério, transfusdo de
concentrado de eritrdcitos.

O tratamento farmacolégico e feito com inibidor de
ciclooxigenase, aindometacina.

Infeccbes

Principal causa de morte em RNs pré-termo.

Existe uma alta suscetibilidade devido a deficiéncia
da imunidade especifica. Esses tém deficiéncia de bar-
reira mecéanica (queratina e pélos) e anticorpos (50% da
IgG materna com 30 semanas), da atividade bacteriost&
tica, bactericida, fagocitica do sistema complemento e da
guimiotaxia.

Manifesta-se com conjuntivite, onfalite e piodermite,
evoluindo para sepse e meningite.

Os fatores etiol 6gicos podem ser: amniorrese prema-
tura, corioamnionite, colonizados com estreptococos do
grupo B, procedimentos invasivos e longos periodos de
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internacdo.

O Saphylococos epidermites tem emergido como o
microorganismo mais freqliente em UTI neonatal, sendo
comuns também o S, aureus, Klebsiella sp, Enterobacter
cloacal, Pseudomonas aeruginosa e Candida albicans.

Enterocolite necrosante

Sindrome clinicopatol égica caracterizada por sinais e
sintomas gastrintestinais e sistémicos de intensidade
varidvel e progressiva, conseqiiente a necrose de coagu-
lac&o do trato grastrointestinal.

Possui etiologia multifatorial, resultante da interagdo
da prematuridade com lesdo hipdxica isguémica e de
reperfusdo da mucosaintestinal, presenca de substrato na
luz intestinal, colonizacdo bacteriana intestinal e acéo
antiinflamatéria

Nos prematuros aparece nas primeiras2 semanas de
vida com o quadro clinico de distensdo abdominal, resi-
duos gastricos, vomitos e enterorragias, sepse, hipoati-
vidade, instabilidade térmica, choque, insuficiéncia res-
piratoria, apnéia, hipoxemia, acidose e disturbios de co-
agulacéo.

O diagndstico é feito com radiografia abdominal.

O tratamento clinico ou cirdrgico depende do esta-
diamento da doenca.

Anemia da prematuridade

Queda progressiva na taxa de hemoglobina provoca
da pela incapacidade renal de produzir eritropoietina
adequadamente, menor sobrevida das heméceas, das
transfusdes, das hemorragias e do crescimento acelerado.
O quadro clinico é inespecifico com baixo ganho de pe-
so, dificuldades de alimentag&o, diminuicdo da atividade,
palidez musculocutanea, bradicardia ou taquicardia, ta-
quipnéaou apnéia.

Os protocolos visam a diminui¢do de exames labo-
ratoriais, eritropoietina subcuténea, sulfato ferroso e
transfus3o.

Disturbios hemorragicos.

A suscetibilidade decorre das doencas maternas e
medicacfes usadas no pré-natal (anticoagulantes e anti-
convulsivantes), exposi¢do a traumatismo no parto, defi-
ciéncia de vitaminas K (baixa transferéncia placentaria,
baixa ingestdo e producdo de vitamina K), deficiéncia de
fatores de coagulacdo por imaturidade hepética, fragibi-
lidade capilar, dentre outros.

Ao exame fisico pode-se visualizar: petéquias (de-
correntes de doencas vasculares e plaguetérias), equi-
moses e hematomas (decorrentes da deficiéncia dos fa-
tores de coagulagdo) e sangramentos do trato grastroin-
testinal, no coto umbilical e orificios corpdreos.

DistUrbios metabélicos

Hipoglicemia — nivel de glicose inferior a 40 mg/dL
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decorrente da baixa reserva hepatica de glicogénio, neo-
glicogénio e glicogendlise e ao elevado consumo cere-
bral de glicose.

Hiperglicemia — glicemia superior a 150mg/dL, de-
corrente da infusdo exdgena de glicose em situagbes
hiperglicemiantes como sepse, estresse, dor e nutricéo
parenteral prolongada por infusdo de lipideos.

Hipocalcemia — o célcio ionizado encontra-se inferi-
or a 3-3,5mg/dL ou 0,75-1,1mmol/L, devido ao hipopa-
ratireoidismo transitorio, aimaturidade renal e aos niveis
elevados de calcitonina.

Fluidos e eletrélitos

Na auséncia de oferta hidrica e do ambiente, as cri-
ancas de extremo baixo peso que sdo compostos de
85-90% de agua e que possuem indice de evaporacéo
5,7mL/Kg/hora, estdo vulnerdveis a desidratacdo e hi-
pertonicidade. Por outro lado, ndo se deve administrar
liquidos em excesso por causa do impacto na poténcia
do canal arterial, com possivel insuficiéncia cardiaco
congestiva e edema pulmonar.

A normalidade dos €eletrdlitos tais como hipernatre-
mia, hiponatremia, hipercalemia sdo frequentemente
encontrados devido respectivamente as perdas insensivel
de &gua, natriurese aumentada, hipoal dosteronismo rela-
tiva e imaturidade dos tibul os renais.

Hiperbilirrubinemia indireta

Decorre principalmente da grande quantidade de

glébulos vermelhos e da deficiéncia da conjugacgéo he-
patica da bilirrubina. A ictericia inicia-se apds 24 horas
de vida com pico de bilirrubina sérica total de
10-12mg/dL no quinto diade vida.
Risco ao desenvolvimento da encefalopatia bilirrubinica
depende do nivel sérico de bilirrubina indireta, da con-
centracdo de hilirrubina livre e da afinidade da albumi-
na-bilirrubina, assim como da permeabilidade da barrei-
ra hemato encefélica.

Osteopenia da prematuridade

Doenca metabolica 0ssea do prematuro em cresci-
mento caracterizada por hipomineralizacdo da matriz
Ossea. Esté associada a nutricdo parenteral prolongada,
displasia broncopulmonar e uso crénico de furosemida.

Hemorragia Intraperiventricular (HIPV)

Origina-se na matriz germinativa que se localiza na
regido préxima aos nicleos tdlamo e caudado, que so-
frem involucdo progressiva com aumento da IG, sendo
praticamente inexistente a partir da 362 semana de ges-
tacdo.

Possui etiologia multifatorial.

O uso de glicocorticéides no pré-natal € uma boa
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medida profiltica.
Leucomalacia periventricular

Necrose da substancia branca adjacente aos angulos
externos dos ventriculos laterais.

Patogénese complexa e multifatorial, incluindo fato-
res vasculares que aumentam o risco de isgquemia duran-
te o periodo de hipotensdo sistémica e a vulnerabilidade
dos oligodendraécitos a fatores neurotéxicos como radi-
caislivres e citocinas.

Retinopatia da prematuridade ou fibroblastia
retrolental

Doenca vasoproliferativa dos prematuros. Diagnos-
ticada através da oftalmoscopia indireta realizada inici-
amente na quarta semana de vida. A regressao esponté-
nea ocorre em 80% dos casos.

Alimentacéo do prematuro
Nutrientes
Agua - sua necessidade de &gua esta relacionada com o
grau de maturidade; quanto maior a prematuridade maior
a necessidade: — Parenteral - 140 - 160 ml/kg/dia (1° dia
- 60 a 80 ml/kg/dia, aumentando gradativamente até
atingir o total entre 6° e 8° dia). — Enteral - 150 - 200
mi/kg/dia (Iniciar com pequeno volume e aumentar gra-
dativamente).
Calorias— Necessidades: 110 - 150 cal/kg/dia.
Proteinas — Necessidades: 2,5 a4,0g/Kg/dia.
Minerais e vitaminas — Necessidades: Iniciar com
dose baixa (1mEQ) por via venosa e controlar a freqién-
cia cardiaca (Iml de gluconato de célcio a 10% = 9mg
de céalcio = 0,5mEQ).

Inicio da alimentacéo

Deve ser 0 mais precoce possivel, desde que a crian-
¢a esteja em condicOes de se alimentar por via ora (pa-
rémetros cardio-respiratério normais, sem distensdo ab-
dominal e/ou residuos). Nas criangas com peso inferior a
1800 g devera ser iniciado logo apds o nascimento, por
viavenosa com glicose a 10%.

Tipo de alimentacéo

Volume - iniciar com 1 a 2 ml/kg e aumentar grada-
tivamente por mamada até que a crianca atinja a taxa
caldrica. O risco de que a crianga aspire ao vomito (pro-
vocado pelo cardia insuficiente) indica para as de peso
menor e mais imaturas um aumento mais lento na admi-
nistracdo do leite.

NUmero de mamadas — < 1.250 g@: inicialmente
12/dia e depois do 3° dia 3/3 horas, — > 1.250 g: 8 ve-
zes/dia.

Leite Materno - a crianca deve ser alimentada com o
leite de sua prépria méae podendo-se, na impossibilidade,
substitui-lo pelo de outras maes desde que seja pasteuri-
zado. A concentragdo de célcio e fésforo é inadequada
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para prematuros tanto no leite materno como no leite de
banco de leite. Portanto, apds a primeira semana, para
prematuros com pesos < 1.200g complementar com cal-
cio e fosforo de modo a fornecer no total (leite + com-
plemento) 180 - 200 mg/kg/dia de calcio, 95 - 105
mg/kg/dia de fésforo (Fosfato tri-calcico 12,9% prepa-
rado em farmacia de manipulagcdo contém por 1 ml: 50
mg de Calcio de 25 mg de F6sforo).

Técnica - as técnicas de administracdo de leite aos
prematuros variam em func¢do da sua capacidade de suc-
¢80 e degluticao.

Seio Materno - serdo alimentados todos os RN com
peso superior a 1.800 g e/ou idade gestacional igual ou
superior a 35 semanas e que tenham boa aptiddo para
sugar e deglutir.

Gavagem - sera feita em todos os prematuros com
peso inferior a 1800g €/ou idade gestacional menor que
35 semanas, ou nagueles em que a degluticdo e/ou suc-
¢do sgjam insuficiente. Apds a passagem da sonda por
viaoral, verificar se haliquido no estbmago, se 0 mesmo
estiver limpo, serareinjetado, se ndo, desprezado.

Intermitente:

- Com seringa esterilizada, adaptada a sonda, dei-
xando fluir por gravidade;

- Em equipo de soro (med-med) com tempo de infu-
sd0 inicial de 30-60 minutos, com diminui¢do progres-
siva de acordo com a evolugdo do prematuro. Utilizada
para prematuros com peso menor de 1.250 g e/ou os que
n3o tolerem a gavagem por gravidade;

- Aspirar o estbmago antes de administrar a alimen-
tacdo. Havendo residuo, este, se for limpo, deve ser
reinjetado e, o volume medido, diminuido da mamada.

Continua:

- Sendo o esguema aimentar semelhante ao da ga-
vagem intermitente, na gavagem continua, entretanto, a
quantidade de alimento é calculada para 24 horas e inje-
tada de maneira constante, com bomba de infusdo. Ini-
Ciasecom

0,5 a1 ml/hora. Usa-se em prematuro de peso menor
a1.000 g e/ou que ndpo tolera a gavagem intermitente;

- A sonda gastrica (oral) deve ser trocada a cada 24
horas. A seringa da bomba de infusdo e o plastoequipo
dever&o ser trocados a cada 6 horas,

- O residuo gastrico deve ser aspirado a cada 4 horas
e a quantidade ndo deve ser maior que a administrada em
uma hora.

Fluidoterapia

Sera feita, com glicose a 10% e €eletrélitos em todos
recém-nascidos com peso menor de 1.800g até que os
mesmos atinjam uma quantidade total de liquidos de
110ml/kg/dia por viaoral.

Precaucbes

— Sempre gque 0 prematuro recusar a alimentacdo em
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dois horérios consecutivos e/ou na presenca de residuo
gastrico, antes ausente, deve-se examina-lo detalhada-
mente, para verificar a causa.

— Suspender a alimentagdo se 0 prematuro vomitar,
ficar cianGtico, apresentar abddémen muito distendido ou
fezes liquidas frequentes.

— Qualquer alteracdo quanto a alimentacdo podera ser
o primeiro sinal de doenca do prematuro.

4. CONCLUSAO

A Odontologia do Trabalho representa uma das espe-
cialidades odontolégicas reconhecidas pelo Conselho
Federal de Odontologia. Uma das competéncias do
odontélogo do trabalho é a realizagdo dos exames com
finalidade trabalhista. Tais abordagens tém por objetivo
0 monitoramento da salide bucal do trabalhador na in-
terface com sua atividade ocupacional, objetivando
manter a salde e reduzindo o absenteismo. Os exames
podem ser classificados em admissional, periédico, de
mudanca de func&o, de retorno ao trabalho e demissional.
Entretanto, tais exames ocupacionais em odontologia so
estdo regulamentados em termos legidlativos para servi-
dores publicos federais.

Existe projeto de lei tramitando no Congresso Naci-
onal desde 2007 para incluir a odontologia na Consoli-
dacdo das Leis do Trabaho, porém o pleito ndo obteve
éxito pleno até o momento. Com a citada inclusdo, o
cirurgido dentista passaria a integrar obrigatoriamente o
SESMT e suas agdes passariam a constar no PCM SO,
obrigatoriamente. Convém mencionar que a atividade do
dentista do trabalho ndo fica impedida pela auséncia de
legislagdo. As empresas, cientes do muatuo beneficio,
podem oferecer para seus funcionarios programas de
salde bucal com a contratagdo de profissionais, sgja no
seu quadro de pessoal ou como prestadores de servicos.

Por todo o exposto, considerando todos os avancos
ocorridos na odontologia e na salde do trabalhador em
termos governamentais, h4 de se ponderar que € um
enorme contrassenso o fato de a salide bucal ocupacional
ndo estar ainda regulamentada como obrigatéria para as
empresas no Brasil, principalmente pelos evidentes be-
neficios para empresérios, colaboradores e cirurgides
dentistas.
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RESUMO

O LUpus eritematoso sistémico é uma doenca autoimune,
cronica, inflamatéria de mualtiplos 6rgdos. O desenvolvi-
mento da doenca se da por varios fatores, tanto ambientais
guanto hormonais e também pela predisposicdo genética,
acometendo varios 6rgaos e sistemas podendo causar sérias
complicagdes, como trombose venosa que pode comprome-
ter ainda mais o quadro clinico do paciente. Além disso,
pode haver também uma sindrome associada ao LUpus
Eritematoso Sistémico a Sindrome Antifosfolipideo onde ha
predominio da trombose venosa. Em virtude dos seus efeitos
benéficos, as drogas antimaléaricas cloroquina e hidroxiclo-
roquina sdo continuamente empregadas em pacientes com
Ldpus eritematoso sistémico pela sua acdo moduladora
sobre 0 processo inflamatério e por reduzir o risco de
trombose. Além do mais, estas drogas possuem efeito re-
dutor dos niveis de colesterol total e lipoproteina de baixa
densidade, asssm como a regularizacdo dos niveis de lipo-
proteina de alta densidade. Contudo, o uso de antimalaricos
esta relacionado aos niveis mais altos de resposta ao trata-
mento, com menor presenca de recidivas, menor propor ¢ao
de dano renal, reducdo de eventos tromboembdlicos e au-
mento da sobrevida, e por isso, é adequado para todos os
pacientes com lUpus eritematoso sistémico, tanto na fase de
inducdo quanto na manutencao, a ndo ser em caso de con-
traindicacao.

PALAVRAS-CHAVE: Lupus eritematoso sistémico, trom-
bose venosa, antimal éricos.

ABSTRACT

Lupus Erythematosus is a chronic, inflammatory autoimmune
disease of multiple organs. The development of the disease by
severd factors, both as hormonal and environmental by genetic
predisposition, affecting various organs and systems and may
cause serious complications, such as venous thrombosis which
may compromise the clinical condition of the patient. In addi-
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tion, there may also be a syndrome associated with systemic
lupus erythematosus anti-phospholipid syndrome where there is
apredominance of venous thrombosis. Because of its beneficia
effects, the antimalarial drugs chlorogquine and hydroxychlo-
roquine are continualy employed in patients with systemic
lupus erythematosus by its modulatory action on the inflam-
matory process and reduce therisk of thrombosis. Besides, these
drugs have the effect of reducing levels of total cholesterol and
low density lipoprotein, aswell as the settlement of high density
lipoprotein levels. However, the use of antimalarialsisrelated to
higher levels of response to treatment, with less presence of
relapses, the lower proportion of kidney damage, reduction of
thromboembolic events and increased survival, and it is there-
fore suitable for all patients with systemic lupus erythematosus,
both in the induction phase as in maintenance, except in case of
contraindication.

KEYWORDS: Systemic Lupus Erythematosus, venous
thrombosi's, antimalarials.

1. INTRODUCAO

O LUpus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca
autoimune cronica, caracterizado por promover quadros
inflamatérios em multiplos 6rgéos, e por apresentar va-
rias formas clinicas. E uma doenca rara e as mulheres
s80 mais acometidas. Quando diagnosticada na infancia
adoenca apresenta pior prognéstico®.

Em 1846 Moritz Kaposi definiu o conceito de doenca
sistémica com uma previsdo fatal. Durante algumas dé-
cadas o LUpus foi uma doenca de dominio dos Derma-
tologistas, até ser partilhada por outros especiaistas da
medicinainterna?.

O desenvolvimento da doenca esta ligado a predis-
posicdo genética, fatores ambientais (como luz ultravio-
leta e alguns medicamentos) e hormonais produzindo
autoanticorpos contra proteinas nucleares. Levando em
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conta a complexidade da doenca deve ser adotada uma
série de medidas preventivas para as pessoas portadoras
de LES como: evitar aluz ou solar ou lampadas em fun-
¢do da radiacdo ultravioleta, fazer atividades fisicas de
acordo com as limitacBes de cada pessoa, dieta balance-
ada evitando excesso de sal, gordura e carboidratos, evi-
tar o tabagismo, fazer acompanhamento psicoldgico, no
caso das mulheres evitarem 0 uso de anticoncepcionais
combinados em funcdo do estrégeno que € apontado
como um dos desencadeadores da doenca’.

O LES pode ser classificado de acordo com a apre-
sentacdo clinica, apresentando acometimento articular,
hematol dgico, cardiaco, neuropsiquiatrico e renal. Além
disso, pode ocorrer uma sindrome secundéaria ao LES a
Sindrome Antifosfolipide cuja principal complicacéo é a
trombose venosa ou arterial; o rim também pode ser en-
volvido nessa sindrome por trombose de diferentes vasos
sanguineos, das artérias renais aos capilares.

A intervencdo dos antimaléricos no perfil lipidico
tem sido um ponto de interesse recente, em virtude de
um provavel efeito antilipémico destes farmacos. O es-
tudo dos perfis nutricional e lipidico no LES pode ser de
arduo significado, em virtude da heterogeneidade das
descobertas clinicas, duracéo e atividade da doenca’.

O principal propésito do tratamento € conseguir a
remissdo completa da doenca, que esta relacionada ao
bom progndstico em longo prazo. Foi revelado que o uso
de hidroxicloroquina esta ligado & menor presenca de
infeccBes nos pacientes com LES®.

No LES e na Sindrome Antifosfolipide secundéria, a
hidroxicloroquina tem propésito conservador compro-
vado contra trombose, além de diminuir o colesterol e a
glicemia. As manifestagbes cutdneas em geral respon-
dem a0 tratamento de base. Na terapéutica da Sindrome
Antifosfolipide devem ser analisados a profilaxia primé-
ria, a prevencdo de tromboses de repeticéo, o tratamento
da trombose aguda e o cuidado durante a gravidez®.

Portanto, a trombose venosa esta entre as principais
causas de morte por LES. Assim, o objetivo desta revi-
sd0 deliteratura foi investigar se os antimalaricos pode-
riam prevenir a trombose venosa e afetar 0 curso em
longo prazo do LUpus eritematoso, influenciando assim
na sobrevida destes pacientes.

2. MATERIAL E METODOS

Foi realizada uma revisdo da literatura através de ar-
tigos cientificos disponiveis nas bases de dados LILACS
(Literatura Latino Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude), SCIELO (Scientific Electronic Library online) e
EBSCO (Base de dados da Uningd). As palavras-chave
utilizadas foram: L Upus eritematoso sistémico, Trombose
Venosa, Antimalaricos, Hidroxicloroquina, Cloroguina.
Foram selecionados e revisados os artigos que abordaram
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atemética desde 2002 a 2015, independente do idiomade
publicacéo.

3. DISCUSSAO

Conceituacdo e Aspectos Gerais LUpus erite-
matoso sistémico

O LES é uma doenga autoimune inflamatéria que
afeta 6rgdos e sistemas, os danos permanentes gerados no
LES podem ser devidos ao curso da doenca ou da grande
gama de medicamentos usados para O tratamento.
Através dos tratamentos que existem hoje parao LES, foi
possivel ter um aumento na sobrevida dos pacientes e
assim podem-se observar algumas co-morbidades que
aparecem com o decorrer da doenca, podem ser elas
causadas pelos medicamentos utilizados, porém apre-
sentam associacdo genética importante, fazendo com que
aumente os danos permanentes nesses pacientes’.

Ao longo dos anos o LES teve varias denominagdes
enguanto tentavam descobrir mais sobre a doenca, e no
ponto de vista histérico o prognostico da doenca era ex-
tremamente reservado, até porque pouco se sabia sobre a
doenca, porém na atualidade existem métodos eficientes
para lidar e combater o LES. Em 1980 Antonio Carlos
Craveiro Lopes durante a apresentacéo de sua monografia
fez um alerta para alguns agravos da doenca como a fo-
tossensibilidade, predominio feminino, aumenta durante
0 verdo, preferéncia pela segunda década de vida; algu-
mas observacdes muito i mportantes eventual mente, e que
gjudariam no diagnostico e na clinicado LES

O quadro clinico da doenca ndo apresenta um padréo
cléssico do comprometimento sistémico. O seu diagnos-
tico se baseia no quadro clinico somado aos dados labo-
ratoriais e sorologicos. E de suma importancia o conhe-
cimento das principais caracteristicas da doenca porque
pode auxiliar no diagnéstico, pelo fato de que os pri-
meiros sintomas podem acometer um Unico 6érgdo ou
sistema dificultando assim sua presuncdo. A disfuncéo
imunol dgica no l(pus é dada pela caracterizacao dos auto
anticorpos, porém ainda precisa de mais esclarecimentos,
pois a sua causa é devida & vérios fatores®.

O diagnostico do LES pode ser feito através de alguns
exames como hemograma, FAN (fator anti-nicleo),
exame de urina, entre outros*> Além disso, segundo alguns
autores, comumente na prética sdo utilizados os critérios
propostos pelo American College of Rheumatology, no
qual devem estar presentes de forma consecutiva ou se-
riada quatro dos 11 critérios para se classificar um paci-
ente com LES. Os critérios estdo descritos na tabela
abaixo®.

Saber diferenciar os sintomas de LES de outras do-
encas é de suma importancia, para ndo haver falhas ou
um possivel erro de diagndéstico e tratamento, e com isso
comprometer ainda mais o quadro clinico do paciente®.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




Silva& Piloto / Braz. J. Surg. Clin. Res.

Tabela 1. Critérios de classificagdo de LES do American College of
Rheumatol ogy.

1. Eritema malar: lesdo eritematosa fixa em regido malar, plana ou em
relevo.

2. Lesdo discoide: lesdo eritematosa, infiltrada, com escamas queratdsi-
cas aderidas e tampdes foliculares, que evolui com cicatriz atréfica e
discromia.

3. Fotossensibilidade: exantema cutaneo como reagdo ndo usual & expo-
si¢do & luz solar, de acordo com a histéria do paciente ou observado pelo
medico.

4. Ulceras orais/nasais: Ulceras orais ou nasofaringeas, usuamente indo-
lores, observados pelo médico.

5. Artrite: ndo-erosiva envolvendo duas ou mais articulagfes periféricas,
caracterizadas por dor e edema ou derrame articular.

6. Serosite: pleuris (caracterizada por histéria convincente de dor pleuri-
tica, atrito auscultado pelo médico ou evidéncia de derrame pleural) ou
pericardite (documentado por eletrocardiograma, atrito ou evidéncia de
derrame pericérdio)

7. Comprometimento renal: proteindria persistente (>0,5 g/dia ou 3+) ou
cilindrdria anormal.

8. Alteragbes neuroldgicas: convulsio (na auséncia de outra causa) ou
psicose (na auséncia de outra causa).

9. Alteracbes hematoldgicas: anemia hemolitica ou leucopenia (menor
que 4.000/mm? em duas ou mais ocasifes) ou linfopenia (menor que
1.500/mm?3 em duas ou mais ocasides) ou plaguetopenia (menor gque
100.000/mm? na auséncia de outra causa).

10. AlteragBes imunoldgicas: anticorpo anti-DNA nativo, ou anti-SM ou
presenca de anticorpo antifosfolipide com base em:

a) niveis anormais de 1gG ou IgManticardiolipina;

b) teste positivo para anticoagulante 1Gpico; ou

c) teste falso positivo para sifilis por,no minimo, seis meses.

11. Anticorpos antinucleares: titulo anormal de anticorpo antinuclear por
imunofluorescéncia indireta u método equivalente, em qualquer época, e
na auséncia de drogas conhecidas por estarem associadas a sindrome do
1Gpus induzido por drogas.

Fonte: Borbaet al. (2008)°

Um parecer médico relacionado a inlmeros exames
laboratoriais é essencial para determinar o diagnostico
do LES e redlizar um controle da doencga, ja que apenas
um parecer ou apenas 0s exames isolados séo causa fre-
quente de confusdo. O diagnostico correto obtido por sua
combinacdo permite conceder uma melhor qualidade de
vidaa pacientes'?,

O LES, assim como algumas doencas reuméticas,
expbe quadro clinico caracteristico como fadiga, des-
condicionamento e capacidade reduzida para desempe-
nhar a atividades da vida didria. Os exercicios fisicos
demonstram uma melhora nos fatos citados e héa também
uma ampliacdo da forca muscular e promogéo de funci-
ondidade. Além de que, estudos mencionam que a pre-
senca da atividade lUpica reflete no nivel de fadiga,
comprometendo m, a qualidade de vida do paciente.
A combinacdo da atividade inflamatoria do LES pode ser
um importante fator que contribui para a ocorréncia de
trombose venosa™.

LUpus e a trombose venosa

O nivel de morbidade da patologia é ato e pode ser
exibido, sobretudo pelo comprometimento renal que
ocorre na maioria dos pacientes em alguma fase no de-
correr da patologiaa. O LES é um padrdo de doenca
inflamatéria que afeta complementariamente o sistema
vascular. As manifestagbes vasculares caracteristica-
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mente associadas ao LES sdo dteraveis e incluem vas-
culites, vasoespasmos e tromboembolismo. Além disso,
um novo fator de risco para pacientes portadores de LES
€ a homocisteina, ela possui efeito téxico direto sobre o
endotélio, e é pro-trombética, s6 que a dosagem de ho-
mocisteina ndo é realizada como parte da rotina labora-
torial®2.

As complicacBes geradas pelo LES ou por medica
¢Oes usadas no tratamento podem trazer sérios danos e
comprometer ainda mais o quadro clinico do paciente,
onde uma das complicacfes frequentemente encontradas
no LES é atrombose venosa™.

Trombose é a formagao de codgul os de sangue dentro
de uma ou mais veias profundas localizadas na parte
inferior do corpo, geramente nas pernas. Tem grande
incidéncia e € um grave problema de salde se néo for
reconhecido e tratado precocemente. O coagulo formado
bloqueia o fluxo de sangue e causa inchago e dor na re-
gido. Os principais elementos costumeiros envolvidos na
patogénese da trombose venosa séo a ativagdo da coa-
gulagdo, estase venosa e alesdo endotelial®.

Os anticorpos antifosfolipides representam uma das
principais causas de eventos trombogénicos tanto no
sistema arterial como venoso, além de abortos de repeti-
¢30 e trombocitopenia®®.

Além disso, pode ocorrer uma sindrome secundéria
a0 LES, a Sindrome Antifosfolipidica (SAF) que é de-
signada pela presenca de anticorpos plasmaéticos contra
fosfolipidios, combinada a episddios recorrentes de
trombose. Quando a SAF progride em conjunto com o
LES, ha ato predominio de trombose, principalmente
venosa profunda, e também pode ocorrer embolia atra-
vés dos eventos tromboticos!.

A formagdo anormal de auto-anticorpos no LES é
caracteristica. Muitos desses anticorpos estdo implicados
diretamente na lesdo endotelial e também na producéo
ou inducdo de fatores inflamat6rios que terminam por
lesar o endotélio. E importante apontar os anticorpos
antifosfolipides e os anticorpos anti LDL oxidada, estes
ultimos considerados membros da familia dos antifosfo-
lipides, e os anticorpos anti pré-trombina. Eles induzem
pacientes com LES & trombose venosa®?.

A trombose esponténea em pacientes jovens, geral-
mente esta associada a presenca de trombofilia congénita.
No entanto, nos pacientes com LES, os anticorpos anti-
fosfolipides sdo predominantes, apontando sua investi-
gacdo de rotina. O parametro de diagnéstico atual para a
sindrome antifosfolipide teve recentes alteractes, porém
foram mantidas as presencas de tais anticorpos aliados a
ocorréncia de quadro trombdtico®.

O efeito protetor de drogas antimalaricas sobre
a trombose venosa em pacientes com LUpus

A sobrevida dos pacientes com LES vem aumentan-
do com o passar dos anos, e varios fatores tem contribu-
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ido com esse aumento, como o diagnéstico precoce, a
utilizac8o de sistemas mais agressivos de drogas citoto-
Xicas/imunossupressoras € avangos no tratamento de
doencas associadas. Apesar dos avancos e melhoras no
tratamento do LES a taxa de mortalidade ainda continua
significatival’.

O tratamento medicamentoso do LES é feito princi-
palmente com corticosteréides (oral e endovenoso), an-
timaléricos, e citostaticos (azatioprina, ciclofosfamida
oral e pulsos endovenosos). Os corticosteréides cau-
sam diversos efeitos colaterais que podem ser causas
importantes de morbi-mortalidadeno LES, eles podem
levar a osteoporose, a hipertensdo arteria e aterosclerose.
A azatioprina e a ciclofosfamida est&o relacionados com
infeccdes, infertilidade e ao aparecimento de neoplasias.
A cloroquina, usada para manifestacfes cuténeas, pode
causar maculopatia por impregnacdo dadroga daretinae
pode ser responsavel por alteraces debilitantes da vi-
s30’.

A cloroquina e a hidroxicloroquina sdo compostos
aromaticos das 4-aminoquinolonas. Em virtude de seus
efeitos benéficos, os antimaléricos tém sido largamente
utilizados no tratamento do LES. Uma vez determinado
0 seu diagndstico, ha disposicao de utilizé-los de forma
continua e crénica na prética reumatol dgica'®.

Os antimaldricos como a hidroxicloroquina sio
apropriados para o tratamento do LES por serem agentes
poupadores de corticosterdides, fotoprotetores e por
apresentarem-se efetivo na melhora do quadro articular.
Eles podem reduzir o nivel de colesterol total e o nivel
de lipoproteina de baixa densidade (LDL), além da ele-
vacao dos niveis da lipoproteina de alta densidade (HDL)
em pacientes | Upicos em uso de esteroides. Apesar desse
papel antiaterogénico, os antimaldricos apresentaram-se
benéficos na hiperglicemia e desempenham fungéo anti-
trombética contribuindo também no controle de outros
fatores de risco®.

O uso continuo de antimalaricos, com preferéncia
pelo sulfato de hidroxicloroquina, é apontado com o
objetivo de diminuir a atividade da doenca e tentar evitar
0 uso de corticdides. A utilizacdo destes medicamentos
em pacientes controlados diminui a possibilidade de
novo surto de atividade, melhora no perfil lipidico e re-
ducéo do risco de trombose. As lesdes cuténeas ou asso-
ciadas a manifestagBes sistémicas do LES geramente
respondem bem ao tratamento com antimalaricos isola-
dos ou combinados com a terapia topica’.

Alguns estudos evidenciaram a protegdo dos antima-
l&ricos contra a trombose e que eles também aumentam a
sobrevida dos pacientes em uso desses farmacos. Perante
as descobertas e do seu magnifico perfil de seguranca, os
autores justificam o uso de rotina dos antimalaricos nos
pacientes com LES. Quando relacionado & inflamacéo
cronica, individuos com LES geramente apresentam
anticoagulante Idpico (ACL) ou alguns anticorpos anti-
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fosfolipidese aparecem evidéncias de que alguns anti-
corpos antifosfolipides possam ser pro-aterogénicos e
pro-tromboéticos, sendo provaveis marcadores de risco
para eventos cardiovascul ares futurost®.

Antimalaricos, cloroquina e hidroxicloroquina séo
drogas de primeira escolha para o tratamento de LES
devido a sua capacidade de prevencdo de recaidas, in-
cluindo as mais graves, além de seu efeito adjuvante na
inducdo ou manutencdo da remissdo da doenca, melho-
rando o perfil metabdlico, reduzindo o risco de trombose
e ndo induzindo a imunossupressdo, 0s eventos adversos
relacionados a essas drogas sdo geralmente ligeiros e
reversiveis e depende da dose administrada®®.

Hidroxicloroquina € um agente antimalarico que
usado no llpus eritematoso sistémico e artrite reumatoi-
de para tratamento durante muitos anos. Recentemente,
0S avangos na nossa compreensdo de seus mecanismos
de acdo tém expandido as perspectivas terapéuticas de
hidroxicloroquina. Talvez a descoberta mais relevante
fosse de um efeito antagonista da hidroxicloroquina (ini-
bicdo da resposta imunitaria) sobre os receptores
Toll-like (TLRs). Outros mecanismos, como a interferir
com a apresentacdo de antigeno lisossomal, blogueio da
luz UV em reagdes cutaneas e inibir a fosfolipase A2,
foram bem descritos. Todos estes efeitos moleculares
podiam explicar parcialmente o efeito imunomodulador
da hidroxicloroquina sobre as citocinas préinflamato-
rias?.

A hidroxicloroquina esta relacionada aos niveis
mais altos de resposta ao tratamento, com menor pre-
senca de recidivas, menor propor¢éo de dano rena, re-
ducdo de eventos tromboembdlicos e aumento da sobre-
vida, e por isso, € adequado para todos os pacientes com
LES, tanto na fase de inducdo quanto na manutencdo, a
n&o ser em caso de contraindicac&o®.

4. CONCLUSAO

Em concordéncia com os achados literarios verifi-
cou-se que os antimalaricos como a hidroxicloroquina e
a clorogquina podem prevenir contra trombose venosa
secundéria a0 LES, essas drogas também ajudam no
controle da doenca, ajudando assim a aumentar a sobre-
vida desses pacientes, porém alguns antimal aricos como
a cloroquina podem causa efeitos colaterais indesgjavels
na visdo dos pacientes; portanto, prefere-se a hidroxi-
cloroguina, pois possui menos efeitos colaterais na vi-
sdo.

Apesar de estudos apontarem a eficacia dos antima-
laricos na prevencgéo da trombose e no controle do LES,
eles ndo sdo muito utilizados, é preciso de mais estudos
gue ajudem a comprovar a sua eficacia.
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RESUMO

As enfermidades, Virus da | munodeficiéncia Humana (H1V)
e Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) sdo
consideradas uma epidemia na sociedade, motivo pelo qual
desencadeia esfor cos das or ganizagdes de sadde no intuito
de diminuir sua incidéncia e prevaléncia, atenuando os
indices crescentes de morbi-mortalidade. Com o melhor
conhecimento da fisiopatologia possibilitado pelo avango
cientifico, houve uma reformulagdo na abordagem tera-
péutica. O desenvolvimento de novas drogas trouxe um
incremento na qualidade de vida devido a reducédo da carga
viral e do risco de ocorréncia de doencas oportunistas. O
profissional farmacéutico desenvolve um servico essencial,
a Atencdo Far macéutica, que tem como pressupostos fun-
damentais a¢Bes de conhecimento do perfil farmacotera-
péutico do paciente, que resulta em uma orientacdo siste-
matizada na utilizagdo dos farmacos e a atuagdo em con-
junto com a equipe multidisciplinar busca uma maior ade-
s80 ao tratamento, um dos fator es deter minantes quanto ao
seu prognostico. O sucesso do tratamento se da através do
grau de confianga do paciente ao farmacéutico, o que Ihe
proporciona uma resposta adequada a terapia e a melhoria
na qualidade de vida. A Atencao Far macéutica se consolida
como um segmento importante da acdo global de trata-
mento do HIV/AIDS.

PALAVRAS-CHAVE: Atencdo Farmacéutica, HIV/ AIDS,
Antirretroviral.

ABSTRACT

Human immunodeficiency virus (HIV) and acquired immuno-
deficiency syndrome (AIDS), are a disease that is considered
epidemic among society. For this reason health organizations
have been gathering efforts to decrease its incidence and prev-
alence, diminishing its growing mortality rates. With the better
knowledge of physiopathology, enabled by the scientific ad-
vance, there has been a change in therapeutic approach. The

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

development of new drugs has brought an increment in life
quality, due to the reduction of viral load and of the risk of
opportunistic diseases. The pharmaceutical professional de-
velops an essential service, which is Pharmaceutical Care, that
has as its fundamental premises, getting to know the pharma
cotherapeutic profile of the patient, which results in a systema-
tized guidance in the utilization of drugs, whereas the joint
action with the multidisciplinary group looks for a bigger ad-
hesion to the treatment, which is one of the main factors to the
prognostic.The success of the treatment occurs through the
confidence degree between patient and pharmacist, which pro-
vides an adequate response to the therapy and an improvement
in life quaity. The Pharmaceutical Care consolidates itself as
an important segment of the global action against HIV/AIDS.

KEYWORDS: Pharmaceutical Attention, HIV/ AIDS, An-
tiretroviral.

1. INTRODUCAO

Na sociedade contemporénea as mudancas tem ocor-
rido de forma muito rapida, porém ha uma necessidade
em dar atencdo especial para uma doenca que vem cres-
cendo entre a populagdo mundial: o HIV. Essa é a sigla
em inglés para o Virus da Imunodeficiéncia Humana,
gue acomete 0 sistema imunolégico destruindo as célu-
las de defesa do organismo, os linfécitos. Muitos indi-
viduos vivem por anos sem apresentar sintomas e sem
desenvolver a doenga, mas podem estar transmitindo o
virus a outras pessoas mesmo antes de ser diagnosticada.
Ter o0 Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV) néo é a
mesma coisa de que ter a Sindrome da | munodeficiéncia
Adquirida (AIDS).

A AIDS é o estagio avancado da doenca, onde as
células de defesa do organismo ficam mais vulneraveis e
susceptiveis a doencas oportunistas. Infelizmente tais
enfermidades acabam se instalando no organismo devido
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a baixa imunidade e a ata taxa de replicacdo do virus
acaba comprometendo ainda mais seu tratamento. Entre
os exemplos mais comuns destas doengas pode-se citar:
pneumonia, infeccBes gastrointestinais, neurotoxoplas-
mose, tuberculose, meningites e candidiase oral?34.

Hoje em dia é possivel ter o virus e viver com quali-
dade de vida, desde que precocemente a doenca sgja
diagnosticada e a administracdo dos medicamentos sgja
feita de forma correta conforme a orientagdo médica e o
acompanhamento farmacéutico®.

O HIV/AIDS por ser uma enfermidade de carater
cronico, vincula o paciente a uma terapia continua e por
tempo indeterminado. Desde o primérdio de sua desco-
berta apresenta o dilema ético da discriminagdo, ja que
foi primeiramente descrita entre homossexuais, droga-
dictos e profissionais do sexo. Este estigma permanece
até os dias atuais influenciando de modo negativo a ade-
sd0 do paciente portador do virus ao tratamento. Dentro
desse contexto, o farmacéutico, em conjunto com uma
equipe multidisciplinar, tem papel fundamental na ori-
entacdo humanizada, buscando assim 0 sucesso terapéu-
tico.

Uma das ferramentas utilizadas pelo profissional
farmacéutico € a Atencdo Farmacéutica que € caracteri-
zada por documentar o histérico farmacolégico, sendo
ele fundamental para se estabelecer uma estratégia de
acdo que visa agdes paliticas, praticas farmacéuticas e o
desenvolvimento de cuidado e suporte no ambito indi-
vidual, familiar e comunitario. O profissional da farmé&
cia deve se manter atualizado quanto as interagdes me-
dicamentosas, desenvolvimento de novos farmacos e
estimular o paciente a compreender a correta utilizacdo
dosAntirretrovirais.

E de suma importancia relatar que a Atencdo Farma-
céutica colabora com a equipe médica na tomada de de-
cisdo quanto a escolha terapéutica e seu acompanha-
mento clinico, contribuindo para uma melhoria na qua-
lidade de vida do paciente soropositivo.

2. MATERIAL E METODOS

O presente artigo corresponde a uma revisdo biblio-
gréfica relacionada com a patologia do HIV/AIDS ela
borada através de consultas nas bases de dados da SCI-
ELO, Google Académico, Anais de congressos, bem
como Materiais de campanha do Ministério da Salde,
referente a prevencdo e educacdo do HIV/AIDS. A pes
quisa de dados foi realizada no periodo de fevereiro a
agosto de 2015, onde apds a leitura foram selecionados
43 artigos relacionados ao tema principal .

3. DISCUSSAO

Aspectos Historicos

Os primeiros relatos da doenca surgiram na Africa
Central, provavelmente através da mutacdo de virus dos
macacos. Segundo Gomez et al. (2009)® o virus foi
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transmitido a0 homem pelo contato com 0s animais
através daingestéo de carne mal cozida, arranhaduras e a
injecdo de sangue em certas tribos em busca de regjuve-
nescimento.Os relatos dos primeiros casos ocorreram
nos Estados Unidos, Haiti e Africa Central em 1977. No
Brasil, o primeiro relato da Sindrome da I munodeficién-
ciaAdquirida (AIDS) ocorreu em S&o Paulo em 1982.

De acordo com Pinto et al. (2007)7, a AIDS ficou
conhecida como a “Doenga dos 5 H”, pois somente eram
representados por homossexuais, hemofilicos, haitianos,
heroinébmanos (usuarios de heroina injetavel) e hoolkers
(nome dado as profissionais do sexo). A partir deste fato
foi descoberto que a transmisséo se dava através do con-
tato sexual, uso compartilhado de seringas e transfusdes
sanguineas.

Em 1985 houve um grande avango na compreensao
do entendimento do diagndstico do HIV/AIDS: a trans-
missdo vertical, o primeiro teste de anti-HIV e a desco-
bertade que a AIDS é afase final da doenca. Ap0s essas
descobertas foi fundada a primeira ONG de luta contra a
AIDS da América Latina, o Grupo de Apoio a Prevencao
aAIDS (GAPA)"SE,

O primeiro medicamento contra a AIDS, chamado
Zidovudina (AZT), surgiu em 1987, uma das primeiras
drogas aprovadas para o tratamento do HIV, onde foi
observado que esta reduzia a multiplicagéo do virus. O
AZT era um medicamento de dificil acesso pela popula
¢30, pois possuia alto custo, porém passados dois anos,
ativistas forcaram o fabricante a reduzir o valor da me-
dicacdo que ndo estava disponivel no Brasil®,

O governo brasileiro ap6s muitos esforgos passou a
fabricar o AZT ndo precisando mais importa-lo. O go-
verno também implantou a aquisi¢éo e distribuicdo gra-
tuita aos soropositivos, porém somente regulamentado
em 1996. Ainda hoje vem se investindo em Programas
Nacionais de Doengas Sexualmente Transmissiveis
(DSTs) e AIDS paratentar reduzir a incidéncia dainfec-
¢d0 pelo virus e outras DSTs; tratamento e assisténcia
aos portadores da doenca e principamente qualidade de
vida aos mesmos’.

Com o desenvolvimento de novos farmacos inibido-
res da transcriptase reversa, inibidores da protease e ini-
bidores da entrada ou fusdo, aumentou-se o nimero de
drogas disponiveis para o tratamento e isto possibilitou o
fécil acesso dos portadores da doenca a esses medica-
mentos, melhorando assim a qualidade de vida dos pa-
cientes e tendo como resultado final a reducdo nas taxas
de morbidade e mortalidade'®-12,

Atuamente a via de transmissdo heterossexual cons-
titui a causa mais importante de contaminacdo, 0 que
evidencia a condicdo de epidemia desta doenca que vem
crescendo entre a popul agdo jovem, atingindo com maior
intensidade as mulheres. No Brasil, mesmo passado
trinta anos desde o aparecimento dos primeiros casos,
ainda sdo muitas as dificuldades. Os principais motivos
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seriam a ineficacia das politicas especificas de preven-
¢80 e 0 pouco acesso a informagles de cuidados asal-
de13,14,15.

Aspectos Eticos

Em 13 de novembro de 1996 através da Lei n°
9.313 torna-se obrigatéria a distribuicdo dos Antirretro-
virais (ARVS) pelo Sistema Unico de Satide (SUS). Para
garantir o programa de distribuicdo gratuita dos medi-
camentos ARV's para pacientes soropositivos, o Brasil
criou estratégias como acesso a exames laboratoriais e
profissionais capacitados para diagnosticar e acompa
nhar os pacientes a fim de garantir um tratamento seguro
e eficaz’®.

Com a orientacdo realizada pelos profissionais de
salide, cujas acles sdo: a utilizacdo dos medicamentos
através da dispensacdo racional dos ARVs,; consultas
periédicas e acompanhamentos que agjudam a verificar a
adesdo ao tratamento; a monitorizacdo das doencas
oportunistas; prevencdo e diagndstico precoce foi possi-
vel reduzir os custos para o governo’.

Para promover maior facilidade de acesso ao cui-
dado pelos pacientes portadores de HIV/AIDS, é impor-
tante que os aspectos sOcio organizacionais, tais como
recursos, organizagdo e atencdo a acessibilidade geogra
fica aos cuidados, sgjam valorizados, pois podem ser
causa de abandono do tratamento em fungdo do tempo e
distdnciaUm importante trabalho desenvolvido por
ONGs se referem a mudltiplas atividades que buscam
prover educacdo para reducdo de riscos, atendimento
individualizado a pessoas com diagndstico recente e
orientagBes que incentivem a permanéncia do usuério no
servigo de salide'.

A ndo adesdo a0 tratamento pelo paciente esta as-
sociada a fatores tais como: baixa escolaridade; uso abu-
sivo de dcool; dificuldades relacionadas a medicacéo
(ingerir grande nimero de comprimidos; efeitos colate-
rais como: nauseas, vomitos, dores de cabeca e diarréia;
dificuldade de engolir e intolerancia ao gosto e cheiro
dos comprimidos) e faltas nas consultas'®. Segundo Ne-
mes (2009)%, os fluxogramas implantados nas unidades
de salde sdo uniformes e rotineiros, ndo priorizando os
grupos de maior risco a ndo adesdo ao tratamento onde
também ressalta obter um cuidado maior aos vulneraveis
ao abandono, evitando a discriminac8o e promovendo a
equidade.

A discriminagdo € um fator importante que contri-
bui para o abandono do tratamento, pois os pacientes se
sentem constrangidos no momento de adquirir sua me-
dicacdo nos centros de salde. Os Centros de Testagem e
Aconselhamento (CTA), foram ent&o criados em 1988,
como forma de proporcionar ao soropositivo um trata-
mento médico, odontolégico e social, que aém de mi-
nimizar o preconceito por meio de préticas de salide
humanizadas, também tem como objetivo o controle da
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epidemia®®.

Alexandre Gongalves de Souza afirma ao site do
Ministério da Salide (2015)*:

“E facil dizer que somos todos iguais, que ndo ha precon-
ceito com os portadores de HIV/AIDS, apenas teoria, mas
realidade muda quando é na pratica. Os dedos sdo apontados,
ha julgamentos e condenagdes, exclusdo, preconceito cruel e
hipdcrita, a pessoa é tratada como se fosse a ““doenca’™ pro-
priamente dita, onde € preciso se viver como se tivesse come-
tido um crime, escondido devido a uma doenca que foi adqui-
rida ou ent&o que ja nasceu com ela.”

Na década de 90, pessoas com enfermidades graves
ou fatais eram privadas de saber seu diagnostico, isso
ocorria devido a prética de agdes paternalistas na relacéo
médico-paciente, com a SUposicdo que Sse promoveria
maior bem-estar ao paciente. Atualmente relacéo
mudou, pois ha discussies francas e honestas acerca do
seu estado, prognostico e possiveis agles terapéuticas,
gue sdo expostas de forma mais clara e a decisdo é do
paciente em aceitar ou ndo?.

A Congtituicdo brasileira relata que todo brasileiro
tem direito garantido de assisténcia a salde de forma
universal e igualitaria. Na pratica muitos pacientes di-
zem que ha receio dos profissionais da salide em prestar
atendimento utilizando-se de diversas justificativas, ca-
racterizando uma atitude discriminatéria ou até mesmo
desumana, que do ponto de vista ético e legal, esse tipo
de atitude constitui infragBes: ética, civel e criminal®:®.
O autor ainda toma como dificuldade o inicio ou conti-
nuidade do tratamento, os obstaculos criados por profis-
sionais de salde, que precisam atender todos os tipos de
problemas. 1sso acontece muitas vezes apoiados em mi-
tos, crencas e emogdes havendo esqueci mento do conhe-
cimento cientifico e também das normas de biossegu-
ranca

Para pacientes com HIV/ AIDS, o sigilo é funda
mental. O facil acesso ao prontuério por profissionais da
salide pode expor este paciente a situacdes discriminato-
rias ja que a AIDS é uma doenca de alto risco de conta-
minagdo possibilitando ainda mais as chances de discri-
minagao®*.

Diante da situac&o descrita acima, caracterizada por
um conjunto de sentimentos como medo, morte e culpa
por ter contraido o virus do HIV, a pessoa fica fragiliza-
da, pois vivencia situacBes de ameaca a sua integralidade.
Essas pessoas vivem com medo de abandono, julga
mento pelo outro, levando-as a necessidade de ocultar o
diagnéstico, seja no ambito familiar ou social, atitudes
essas que tem como propdésito a protecdo de uma socie-
dade discriminatéria e preconceituosa?.

De acordo com Garbin et al. (2009)%, como a
AIDS ndo se transmite pelo convivio social ou profissi-
onal, a Organizagdo Internacional do Trabalho (OIT)
através da chamada Declaragdo de Consenso, definiu
gue a deteccdo do HIV ndo deve ser exigida em hipotese
alguma no ato da contratacdo para uma vaga de emprego
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e a infecgdo ou a contaminagdo ndo é motivo para de-
MIisSA0 ja que o risco de transmissdo na maior parte dos
ambientes de trabalho é remoto e as pessoas podem de-
senvolver suas fungdes de maneira normal quando ainda
N30 expressa os sintomas graves da doenca.

Hoje no Brasil, a AIDS é um problema de salde
publica de grande impacto para a sociedade em geral.
Ultimamente vem sendo discutida a qualidade de vida
social dos pacientes, onde estudos identificaram que
aqueles que apresentam pior resultado, o principa mo-
tivo se situa nos relacionamentos. amorosos; SO-
cio-familiares e profissionais. Os servicos de saide e o
acompanhamento de uma equipe multidisciplinar bem
preparada interferem na qualidade de vida destes paci-
entes podendo contribuir para um atendimento mais hu-
manizado e assim amenizar 0 preconceito melhorando a
ades3o ao tratamento?”.

Atencdo Farmacéutica

A AIDS por ter caracteristicas de uma doenga cronica
e com grande beneficio de terapéutica, ainda tem como
um dos maiores desafios dos sistemas de salide 0 acesso
das pessoas que vivem com patologia a Assisténcia
e Atencdo Farmacéutica de qualidade e a falta de profis-
sionais treinados®.

Para minimizar erros na administracéo dos ARV,
considera-se a atencdo individualizada a grande aliada
da melhor adesdo, onde o paciente obtém uma terapia
antirretroviral segura e efetiva, preconizando um melhor
cuidado, prevencdo e tratamento das doencas oportunis-
tas, incluindo agdes politicas e préticas farmacéuticas e
também o desenvolvimento de estratégias de cuidado e
suporte sendo ele, individual, familiar e da comunidade
afetada pela doencga?®®,

Diante das condicbes tecnoldgicas avangadas, o
farmacéutico passou a ser visto perante a sociedade co-
mo um mero vendedor de medicamentos. Com a insatis-
fac8o hostilizada por essa condicdo, estudantes e pro-
fessores de uma Universidade dos Estados Unidos cria-
ram um movimento chamado “Farmécia Clinica”, onde
objetivava a aproximacgdo do farmacéutico a equipe de
salide e consequentemente ao paciente, proporcionando
0 avanco de habilidades relacionadas a farmacoterapia’.

Em 1999 na Espanha surgiu a expressdo “Atencion
Farmacéutica” onde um Grupo de Investigacdo Farma-
céutica da Universidade de Granada criou o Método
Dader que se baseia na obtencdo da histéria farmacote-
rapéutica do paciente, ou sgja, 0s problemas de salide
gue ele apresenta e os medicamentos que utiliza®.

De acordo com Quiroga et al. (2007)%, o segui-
mento farmacoterapéutico € um servico essencial de
atencdo farmacéutica, cuja finalidade é a identificacéo,
prevencdo e resolucdo de Problemas Relacionados aos
Medicamentos (PRMs) podendo otimizar o tratamento.

No Brasil, O SUS mantém dois modelos assistenciais,
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sendo o modelo curativo “médico-assistencialista” e o
modelo em construcao de “promocédo da sadide”, onde o
medicamento € um insumo importante nos dois model os.
A Atencdo Farmacéutica consiste numa nova prética
profissional permitindo reconhecer o farmacéutico como
um profissional de salide®.

O protocolo de Assisténcia Farmacéutica teve como
um dos objetivos o cuidado com o paciente que viabili-
zou a dispensacdo do medicamento para tratamento com
ARV como um dos pontos de contato mais importante
permitindo ao farmacéutico orientar e repassar as infor-
macoes ao usudrio. Esta medida contribuiu para a redu-
¢do das internagdes e Obitos decorrentes da AIDS no
Brasil aumentando o vinculo entre o farmacéutico e a
sociedade®.

Para obter uma Atencdo Farmacéutica de qualidade,
o farmacéutico se obriga a atualizar-se constantemente,
sendo capaz de interpretar os variados problemas de sa-
de e alcancar melhores resultados para cada paciente. E
importante considerar os diferentes tipos de pacientes,
como por exemplo, pacientes crénicos em que a atencéo
farmacéutica € prestada repetidamente e a satisfacdo
devem ser consideradas por um acumulo de informagdes.
Isso é observado em pacientes diagnosticados com
HIV/AIDS e em tratamento com ARVs obtendo uma
melhor evolucgdo clinica, uma menor incidéncia de efei-
tos adversos e um maior grau de satisfacio®.

A adesdo ao tratamento € de suma importancia para
gue ndo hagja aumento da carga vira e para a preservacado
do sistema imunolégico, ao contrério pode ocorrer mu-
tacdo do virus sendo necessario intervir com uma terapia
de resgate 0 que eleva os custos para 0 SUS. O acompa-
nhamento farmacoterapéutico permitiu um aumento da
compreensdo por parte dos pacientes em relagdo a sua
condicdo e tratamento, permitindo ao farmacéutico ade-
guar o esquema com 0s ARV's, minimizar ou evitar efei-
tos colaterais e encaminhar o paciente ao prescritor com
maior agilidade afim de evitar prejuizos na qualidade de
vida do usuario®.

A Atencdo Farmacéutica é necessaria aos pacientes
portadores de HIV/ AIDS e drogadictos devido aimpor-
tancia na adesdo ao tratamento com ARV, a eficécia e
efetividade do tratamento e os riscos do uso abusivo de
drogas visando sua protecdo e a dos parceiros com a
transmissdo e/ou reinfecco®.

De acordo com Conde et al. (2013)%, é de grande
importancia que os pacientes no inicio do tratamento
sgjam atendidos por um farmacéutico, visando obter
informacBes importantes da histéria clinica do paciente,
para que sgjam monitorados corretamente e que isso
possibilite visualizar a adesdo ao tratamento principal-
mente quando se trata da introducdo de novos farmacos
para a terapéutica. Somando as perspectivas dos pacien-
tes, podemos afirmar que todos tem o direito de dispor
de uma Atencdo Farmacéutica de qualidade e adequada
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a0 seu nivel de enfermidade, através de um atendimento
individualizado e principa mente humanizado.

A Atencdo Farmacéutica proporciona a reducdo da
morbidade e mortalidade, pois é voltada para o beneficio
do usuario, através da relacdo direta da farmacovigilan-
cia e tem como objetivo promover resultados concretos
gue melhorem a qualidade de vida dos pacientes através
de:

- Manutencdo do relacionamento do profissional e do
usuario;

- Entrevista farmacéutica para coleta de dados espe-
cificos do paciente em relagdo ao medicamento com
sigilo, organizagdo, registro e continuidade do acompa-
nhamento, promovendo o uso raciona de medicamentos;

- Dominio das informacBes e conhecimento técnico
para conduzir a farmacoterapia e a execucdo da Atencdo
Farmacéutica com registros da evolucdo do paciente e
avaliacdo dos resultados;

- Acompanhamento da terapia farmacol dgica identi-
ficando os PRMs;

O acompanhamento farmacéutico adeguado, voltado
exclusivamente ao paciente faz com que o usuério en-
xergue o profissional como seu aliado, onde ele atua
com o objetivo de promover a salde e prevenir as doen-

9

O papel do farmacéutico na Atencdo Farmacéutica
consiste em dedicar um tempo para entender as necessi-
dades do paciente quanto a salde e doencas e ainda
executar uma farmacoterapia segura e eficaz. A Orga-
nizacdo Mundial da Salde (OMS) expandiu o direito da
Atencdo Farmacéutica para toda a comunidade e ainda
caracterizou o farmacéutico como um dispensador de
atencdo a salde, que pode integrar-se na prevencao das
enfermidades e na melhoria da salde, juntamente com
outros membros da equipe multidisciplinar. Cabe ao
farmacéutico assumir a responsabilidade no que diz res-
peito a medicamentos desde a selecdo dos mais adequa-
dos até colaborando com os médicos na tomada de deci-
SA0 para a prescricdo mais corretal®.

Atualmente o Brasil tem capacidade de redlizar a
Atencdo Farmacéutica ja que os resultados poderéo ser
téo eficientes como em paises onde essa prética profis-
sional encontra-se implementada, como Espanha e Es-
tados Unidos, que se mostra muito importante para au-
mentar a acdo da terapéutica™.

Para atividade ser efetiva, o perfil farmacotera-
péutico do paciente deve conter: os tratamentos anterio-
res e 0 atual; a automedicacdo e as medicacles prescritas;
0 acompanhamento psicoldgico; efeitos adversos; inte-
racdes medicamentosas; as possiveis duplicidades de
medicacfes e ainda toda a atividade educacional e de
recomendacdo exercida sobre o paciente e seus familia-
res. Apds a deteccdo dos problemas, deve-se redlizar
uma atuagdo especifica para obter os melhores resulta-
dos de salide para o paciente®.
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De acordo com Garcia et al. (2001)*, os medica-
mentos que mais apresentam PRMs s0 os antibacteria-
nos e anti-inflamatorios ndo esteroides (AINES), no qual
eventualmente coincide com o perfil utilizado nos hos-
pitais. A Atencdo Farmacéutica se faz necessaria devido
ao tratamento farmacol 6gico desnecessario e prescricdes
de atas doses, principamente de medicamentos do-
se-dependentes como: amicacina, vancomicina, digoxina
e tedfilina em que a recomendagéo é a monitorizacdo
farmacocinética destes farmacos.

4. CONCLUSAO

As condutas tomadas pelo profissional farmacéutico
em relacdo a adesdo sGo uma maneira de garantir ao pa-
ciente 0 acompanhamento e o tratamento eficaz, pois a
Atencdo Farmacéutica é extremamente importante para
educar o paciente quanto aos cuidados necessarios para a
eficiéncia e efetividade da terapéutica. Atuando em con-
junto com a equipe multidisciplinar, o farmacéutico tem
a chance de expor seus conhecimentos técnicos contri-
buindo para o éxito do tratamento com ARV's aos porta-
dores de HIV/AIDS. O sucesso do tratamento se da
através do grau de confianca do paciente ao farmacéuti-
€0, 0 que lhe proporciona uma resposta adequada a tera-
pia e a melhoria na qualidade de vida. O resultado desta
acdo é a possibilidade de recuperar os projetos de vida
nos campos socia e afetivo, tornando-os ainda mais sa-
tisfatorios.
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RESUMO

Diabetes M ellitus tipo 2(DM2) é caracterizada por uma doenca
metabdlica, progressiva e multifatorial, resultante de defeitos
na secre¢do e/ou agdo da insulina, ocasionando hiperglicemia.
O efeitoincretina (hormoénios gastrintestinais, que aumentam a
secrecdo de insulina apo6s ingesta alimentar) se encontra
reduzido em pacientes com DM2. A exenatida e a liraglutida
pertencem a um novo grupo de drogas antidiabéticas que
melhoram o controle glicémico destes pacientes através de
mecanismos glucorregulatérios que auxiliam o restauro da
atividade da incretina polipeptideo semelhante ao glucagon-1
(Glucagon-like peptide-1 GLP-1). Estes farmacos geralmente
sdo bem tolerados e os efeitos adversos mais frequentes sdo
gastrointestinais com intensidade de leve a moderada. O pre-
sente estudo visa revisar através da literatura, o uso de exena-
tida e liraglutida no tratamento do DM 2, contribuindo para
atualizaco técnica do tema.

PALAVRAS-CHAVE: Glicemia, exenatida, liraglutida, dia-
betes mellitus.

ABSTRACT

Type 2 Diabetes Méellitus (T2DM) is characterized by a metabalic,
progressive and multifactorial disease resulting from defects in the
secretion and/or action of insulin, causing hyperglycemia. The
incretin effect (gastrointestinal hormone that enhance secretion of
insulin after food intake) islowered in patients with type 2 diabetes.
Exenatide and liraglutide belong to a new group of antidiabetic
drugs that improve glycemic control in these patients through
glucoregulatory mechanisms that assist the restoration of the pol-
ypeptide of the incretin glucagon - like activity 1 (Glucagon-like
peptide-1 GLP-1). These drugs are generally well tolerated and the
most common adverse effects are gastrointestinal in intensity from
mild to moderate. This study aims to review the literature through
the use of exenatide and liraglutide in the treatment of T2DM,
contributing to technical update of the theme.

KEYWORDS: Glycemia, exenatide, liraglutide, diabetes mel-
litus.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

1. INTRODUCAO

Juntamente com a segunda guerra mundial, vieram
algumas ateracdes no perfil epidemioldgico de alguns
paises do hemisfério norte, na qual elevou-se expressi-
vamente a prevaléncia de doencas cronicas ndo trans-
missiveis, dentre elas o Diabetes mellitus. A incidéncia
aumenta-se rapidamente em nivel global, cuja prevalén-
cia a canga rapidamente proporcgdes epidémicas, sendo a
principal doenga envolvendo o pancreas enddcrino e
atuamente € uma das causas mais importantes de
morbidade e mortalidade da populagcdo em geral. A obe-
sidade seguida de alimentacdo inadequada e o sedenta-
rismo proporcionado pela vida moderna, contribui de
forma direta e positiva na etiologia da diabetes mellitus
tipo 2 (DM2) em adultos, independentemente do indice
de massa corporal (IMC) ou histérico familiar de diabe-
tesl'2'3

Existem quatro classificacfes clinicas do diabetes:
DM tipo 1 (DM1), DM tipo 2 (DM2), DM gestacional e
DM secundario. DM2é a forma mais comum do grupo
diabetes, afetando em torno de 90% dos pacientes diabé-
ticos, sendo caracterizada por uma doenca metabolica,
gradual, complexa e multifatorial, resultante de defeitos
na secre¢cd e/ou acdo da insulina, associada com
progressivo declinio da massa e variados estagios de
disfuncdo de células B pancredticas, resisténcia
periférica a acdo da insulina no figado, musculos e
tecido adiposo, e ainda uma incapacidade de suprimir a
secrecdo  do glucagon levando a um quadro
hiperglicémico®45,

Os tratamentos farmacol 6gicos disponiveis no mer-
cado, proporcionam vantagens de curto a médio prazo,
visto que nenhum modifica a fisiopatologia da doenca e
a taxa de risco-beneficio de muitas estdo abaixo do es-
perado, entretanto os farmacos incretinomiméticos re-
presentam uma estratégia inovadora e sustentével para
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pacientes com DM?2 e tem sido foco de intensa pesquisa
pois atuam como um agonista do glucagon-likepeptide 1
(GLP-1), interagindo com o receptor GLP-1, estimulan-
do a secrecdo de insulina pelas células R pancredticas, e
também tém se mostrado atamente eficazes na reducéo
da secrecdo do glucagon, esvaziamento gastrico e inges-
t&o alimentar®.

No que se relaciona ao tratamento farmacoldgico do
DM tipo 2, o objetivo é evitar 0 uso das injecoes de in-
suling, razéo pela qual os antidiabéticos orais constituem
as drogas de primeira escolha. Porém, precedendo o uso
de insulina, em se tratando de pacientes com obesidade,
sobrepeso ou propensdo ao ganho de peso, os farmacos
incretinomiméticos apresentam propriedade de inibir a
ingestdo alimentar, favorecendo a perda de peso, propri-
edade que ndo é compartilhada por nenhum dos demais
secretagogos de insulina’.

Assim o objetivo deste trabalho € evitar o uso dasin-
jecbes de insulina, razdo pela qual os antidiabéticos orais
constituem as drogas de primeira escolha. Porém, pre-
cedendo o uso de insulina, em se tratando de pacientes
com obesidade, sobrepeso ou propensdo ao ganho de
peso, exenatida apresenta a propriedade de inibir a in-
gestdo alimentar, favorecendo a perda de peso, proprie-
dade que ndo é compartilhada por nenhum dos demais
secretagogos de insulina’.

2. MATERIAL E METODOS

O presente trabalho foi desenvolvido através de revisdo
bibliogréfica, pesquisa de livros especializados e artigos
cientificos em bases de dados como, SCIELO, LILACS,
PUBMED, MEDLINE e EBSCO utilizando das seguin-
tes palavras-chaves. antirretroviral; glicemia, exenatida,
liraglutida e diabetes mellitus. A partir desta metodologia,
foi possivel analisar 32 artigos sendo que 23 foram sele-
cionados para 0 estudo e constituiram a amostra utilizada
nesta revisdo. Os critérios de inclusdo deste estudo fo-
ram publicagdes do tipo artigos cientificos disponiveis
na integra, e com acesso eletrénico livre, abordando os
temas relacionados as palavras-chaves pesquisadas, sem
limitagdo quanto ao periodo de sua publicagao.

3. RESULTADOS

Diabetes mellitus consiste em um grupo de sindro-
mes ou desordens metabodlicas caracterizadas pela defi-
ciéncia na secrecdo e/ou acdo da insulina, que acarreta
um estado de hiperglicemia crénica, modificagdo no
metabolismo de lipideos, carboidratos, proteinas, potas-
sio, fosfato e influencia indiretamente na homeostase do
sodio e gua. DM ou intoleréncia aos carboidratos es-
t&o intimamente relacionadas a outras circunstancias ou
conjunto de sintomatol ogias®®1°.

Segundo Associacdo Americana de Diabetes
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(ADA)Y, pode-se classificar a DM por quatro formas
clinicas. DM gestacional, DM secundéria, DM tipo 1
(antigamente DM dependente de insulina), DM tipo Il
(antigamente diabetes mellitus ndo dependente de insu-
lina).

Diabetes mellitus gestacional: é caracterizado pela
intolerancia aos carboidratos com surgimento geralmen-
te transitério no inicio ou primeira deteccdo na gravidez.
E de suma importancia manter o controle adequado du-
rante a gestacdo, pois esse diabetes descontrolado pode
ocasionar macrossomia fetal (corpo anormalmente
grande’®.

Diabetes mellitus secundaria: corresponde a quadros
de DM desencadeados por diversos fatores: defeitos ge-
néticos, medicamentos, pancreatectomia, pancreatite,
infecgdes, endocrinopatias, etc®S.

Diabetes mellitus tipo 1: compreende de 5 a 10% de
todos os casos de diabetes mellitus, caracteriza-se por
uma destruicdo das células beta pancredticas, acarretan-
do deficiéncia total de insulina endégena, com isso, as
concentracoes de glicose pos-prandial aumentam pela
falta do estimulo insulinico, pela elevagdo da producdo
de glicose hepética e hipersecrecdo do glucagon pela
auséncia do cumprimento compensatério insulinico, o
gue torna a insulinoterapia obrigatoria para conservar a
vida e prevenir a cetoacidose. O aparecimento, em geral,
€ de forma aguda em criancas e jovens (menores de 20
anos) e é caracterizado por um quadro clinico bem defi-
nido (hiperfagia, polilria, polidipsia e emagrecimento),
gue também pode ocorrer se houver suspensdo da admi-
nistragdo de insulina. Quando ndo tratada surgem nau-
seas, vomitos, desidratagdo, coma e finalmente a mor-
teQ,lZ,lS_

Diabetes mellitus tipo 2: é a forma mais comum do
grupo diabetes, afetando em torno de 90% dos pacientes
diabéticos, € mais frequente a partir dos 40 anos, sendo
mais prevalente em pacientes com sobrepeso ou obesi-
dade. Como citado anteriormente € uma enfermidade
metabdlica, progressiva e multifatorial, sendo associada
a 3 alteracOes fisiolégicas. secrecdo diminuida de insu-
lina devido a disfuncdes nas células [} pancredticas, prin-
cipalmente no estado pés-prandial, resisténcia periférica
a acdo da insulina (no figado, musculo e tecido adiposo)
e uma incapacidade de suprimir a secrecdo do gluca-
gon415,

No desenvolvimento da DM2, no tecido adiposo
eleva-se a demanda por insulina e observa-se nos paci-
entes obesos uma consideravel resisténcia a esta, devido
auma reducéo na concentracdo de receptores insulinicos
ou em falha no mecanismo de tréansito celular, ocasio-
nando uma elevacdo na glicemia sanguinea, deflagrando
o quadro de hiperinsulinémicat®'’,

Segundo a American Diabetes Association (ADA)Y,
0s critérios para o diagndstico incluem os seguintes sin-
tomas: polilria, perda de peso inexplicavel, polidipsia,
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concentragdo plasmética de glicose randémica superior a
200 mg/dL, concentragdo plasmética de glicose em je-
jum de 126 mg/dL ou concentracdo plasmética de glico-
se superior a 200 mg/dL dentro de 2 horas apés a inges-
t&o de uma carga de glicose oral.

Entende-se por nivel glicémico a funcdo do equili-
brio ou do desequilibrio entre a velocidade de entrada e a
taxa de remocéo da glicose na circulagdo. A glicose cir-
culante é derivada de trés fontes: 1) absorgdo intestinal
apos a alimentagdo; 2) glicogendlise que é a transforma-
¢do das reservas de glicogénio hepatico em glicose; 3)
neoglicogénese que € a produgéo de glicose via substrato
ndo carboidrato, particularmente lactato, aminoacidos e
glicerol*?,

A principal atuacdo dainsulina é estimular o desapa-
recimento da glicose, pois a insulina controla os niveis
de glicose pés-prandial, sinalizando para que células
sensivels a insulina, como o musculoesquelético, au-
mentem a captacdo da glicose. A insulina também esti-
mula o figado a promover a glicogénese servindo, assim,
como manutencdo de glicose estocada para os periodos
de jgum. Adicionalmente, a insulina inibe simultanea-
mente a secregdo de glucagon pelas células a-
fa-pancredticas sinaizando, assim, para que o figado, no
estado pés-prandial, interrompa a producdo de glicose
via glicogendlise e neoglicogénese’?.

Durante as primeiras 8-12 horas de jjum, a glicoge-
nolise é o principal mecanismo pelo qual a glicose se
torna disponivel como fonte energética, a presenca do
glucagon e a reducdo dos niveis de insulina facilitam
€sse processo e promovem o aparecimento da glicose na
circulagao®™.

ApOs longos periodos de jejum, a neoglicogénese € 0
mecanismo fisioldgico que mantém a glicemia, visto que
este processo predomina no figado e que também € in-
duzido pela diminuicdo da insulina (pelo jeum) e pelo
aumento do glucagon. Assim, a insulina e o glucagon
sd0 potentes reguladores do metabolismo da glicose e,
por décadas, o diabetes passou a ser considerado como
uma doenca bi-hormonal. No entanto, esta perspectiva é
incompleta e inadequada para explicar algumas das di-
ficuldades de se manter um controle adequado das con-
centragBes de glicose em pacientes com diabetes. Nos
anos 70 vérios hormdnios intestinais foram identificados
e um deles, o GLP-1 (Glucagon like peptide-1), foi re-
conhecido como outro importante contribuinte para a
manutencdo da glicemia®?.

O processo glicorregulatério passou-se a entender
como resultado da interagdo com outros horménios e
particularmente a relacdo dos horménios pancredticos
(insulina e glucagon) com horménios intestinais € o dia-
betes passou a ser visto com uma doenca mul-
ti-hormonal®.

Os niveis de GLP-1 so baixos no estado de jgjum e
aumentam pela ingestdo de uma refeicdo mista ou refei-
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¢cOes ricas em gorduras e carboidratos. Sua secrecdo
ocorre nas células L do ileo e cdlon e age também dimi-
nuindo os niveis de glucagon e diminuindo o esvazia-
mento gastrico. A diminuic&o do glucagon ocorre apenas
no estado pés-prandial e ndo afeta a acdo do glucagon na
manutencdo da glicemia no estado de jeum. Sua acdo
diminuindo o esvaziamento géstrico contribui para a
diminuicdo da elevacdo da glicemia no estado
pés-prandial*?,

Pacientes diabéticos apresentam uma diminuicdo dos
niveis de GLP1 no estado pos-prandial, o que contribui
para o quadro clinico do diabetes tipo 2, pois diminui o
estimulo fisiolégico da secrecdo de insulina e ndo con-
tribui para a supress3o do glucagon?®.

Abordagens terapéuticas

Os agentes farmacoldgicos que mimetizam a agéo
das incretinas sdo conhecidos como incretinomiméticos,
e podem exercem efeito anti-hiperglicémico por diversos
mecanismos, assm como as incretinas, inclusive au-
mentando a secrecdo de insulina de forma glico-
se-dependente. Em outras palavras, os incretinomimeéti-
cos aumentam a secrecdo de insulina apenas no estado
de hiperglicemia®2.

Vérias substancias com propriedades andlogas ao
GLP-1 tém sido desenvolvidas, com a caracteristica
principal de serem resistentes a acdo da enzima DPP-1V.
A Liraglutida (Novo Nordisk, Dinamarca) é uma andoga
do GLP-1. A exenatida, um agonista do GLP-1, é o pri-
meiro incretinomiméticos aprovado para uso clinico em
alguns paises'®.

O sedentarismo favorecido pela vida moderna e a
obesidade seguida de dieta inadequada contribuem de
forma direta e positiva na etiologia do diabetes mellitus
tipo 2 em adultos, independentemente do IMC ou hist6-
rico familiar de diabetes mellitus. As consequéncias
crénicas sdo calamitantes, graduais e assiduas, incluem
doencas macrovasculares (acidente vascular encefalico,
obstrucdo das arteriolas e doencas cardio- vasculares),
doencas microvasculares (neuropatia, nefropatia e
retinopatia) e insuficiéncia renalt41°,

Visto que a obesidade é um dos fatores desencadean-
tes e/lou de agravantes do diabetes mellitus tipo 2, por-
tanto o efeito redutor do apetite é benéfico em pacientes
obesos ou com sobrepeso. De fato, o tratamento crénico
com exenatide reduz o ganho de peso em ratos da linha-
gem Zuckerobesos, devido a reducdo da ingestéo ali-
mentar. Resultados semelhantes foram observados em
humanos®.

Exenatida e a liraglutida

Exenatida possui um aspecto promissor por possuir
potencia de proteger as células 3, impedir e/ou reverter
a progressdo da doenga e também promove proliferagdo
de células B de maneirasimilar ao GLP-1°.
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A exendina-4 é um composto natural encontrado na
gléndula salivar do lagarto Heloderma suspectum
(Monstro de Gila). Quando este deglute a sua presa, a
exendina-4 cal na circulagdo sanguinea do monstro de
Gila, 0 que equivale a uma secrecdo prandial e constitui
a curiosa e inédita observacdo da secrecdo de um hor-
mdnio por uma glandula exdcrina, como a glandula sa-
livar. A exendina-4 é resistente a acdo da DPP-IV de
mamiferos. A exenatida € um composto sintético analogo
da exendina-4 também resistente a acdo da DPP-IV e
tem uma meia-vida muito mais longa que o GLP-1 na
tural®.

A exenatida e o GLP-1 possuem agdes glicorregula-
térias, incluindo o aumento da secre¢do de insulina na
condicdo de hiperglicemia, supressdo da secrecdo ina-
propriada de glucagon durante a hiperglicemia (encon-
trada no diabetes tipo 2), retardo do esvaziamento gas-
trico e reducéo daingest&o cal drica?.

A exenatida restaura a primeira fase de secrecdo de
insulinag, habitual mente reduzida ou ausente no diabetes
tipo 2. Estudos com modelos animais in vivo e em cul-
turas de células revelam a capacidade da exenatida de
estimular a proliferagdo das células beta-pancredticas. A
exenatida foi testada em estudos de fase |11, duplo-cego,
controlados com placebo, em associacdo com metformi-
na, sulfoniluréias ou ambas™?.

Nos estudos com 30 semanas de duracdo, utilizando
injecBes subcutaneas com dosagens de 5 ou 10 ug duas
vezes a0 dia, a exenatida reduz a HbA1C, a glicemia de
jelum e as excursdes glicémicas pés-prandiais. A média
de reducdo da HbA1C com 10 ug foi de 1% em compa-
racdo com o placebo. Como €feito benéfico adicional
foram observadas perdas de 1,6 a 2,8 kg com10 ug
comparadas com perdas de 0,3 a 0,9 kg com placebo.
Nos estudos abertos com exenatida por 52 semanas
houve uma reducdo de 1,1 + 0,1% na HbA1C com 48%
dos pacientes atingindo valores menores que 7%, suge-
rindo um efeito duradouro da exenatida sobre o controle
glicémico. Estes mesmos paci entes tiveram uma reducéo
progressiva do peso até valores de - 4,4 + 0,3 kg. A exe-
natida é bem tolerada, mas seu uso é acompanhado de
gueixas leves a moderadas de nauseas. Hipoglicemias
s80 observadas apenas quando em associagdo com sul-
foniluréias'?.

Estudos farmacol 6gicos indicam que a exenatida ndo
deve ser utilizada ap6s as refeigdes, bem como ndo pode
ser usada em individuos com comprometimento intenso
da funcdo renal (depuracdo de creatinina < 30 mL/min
ou doenca renal terminal). Por outro lado, ndo sdo ne-
cessarios gjustes de dose quando associada a estatinas,
digoxina, inibidores de enzima conversora (IECAS) ou
anticoagulantes, como a Varfarina®.

Liraglutida, que é andlogo sintético do GLP-1, re-
presenta uma estratégia inovadora no tratamento da
DM2, pois modula o apetite, inibe 0 esvaziamento gas-
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trico, estimula producdo de insulina e eventualmente,
influéncia na captacdo de glicose com baixo potencial de
causar hipoglicemia. Portanto, mostrou ser eficaz em
melhorar o controle glicémico tanto da hiperglicemia em
jgium quanto pés-prandial. Liraglutida é vendido sob o
nome Victoza®, e o processo de fabricacdo liraglutide
substancia farmacolégica inclui a fermentacdo de leve-
duras, recuperacdo e purificagdo. A purificagcdo inclui a
precipitacdo, cromatografia de permuta de cétions e
cromatografia de fase reversa. O precursor € depois aci-
lado e ainda purificado a substéncia droga liraglutida,
através de cromatografia de permuta de anions, croma-
togrefia de fase reversa, precipitacdo e secagem por
congelamento. A estirpe de Saccharomyces cerevisiae
produz o precursor liraglutida42°22,

Em ensaios clinicos, Liraglutida mostrou ser benéfi-
co tanto no modelo de avaliacdo da homeostase- funcéo
células beta (HOMA-B), que evidéncia a relacdo da se-
crecdo de insulina com niveis glicémicos de jejum (ca
pacidade secretéria das células beta)>?2.

A Liraglutida estimula a secrecdo de insulina e au-
menta a funcdo da célula B (incluindo a restauragéo da
sensibilidade a glucose) de uma forma dependente da
glicose, ajudando desse modo a reduzir a concentracdo
de glicose no sangue. Ela diminui a secrecdo de gluca-
gon inapropriadamente elevado, também de uma forma
dependente da glicose, 0 que resulta na producdo de
glucose hepética reduzida. Assim, quando a glucose no
sangue é elevada, a secrecdo de insulina e € estimulada a
secrecdo de glucagon é inibida. Por outro lado, quando a
glicose no sangue esta baixa, a liraglutida ndo suprime a
secrecdo de glucagon e diminuir a secre¢do de insulina.
O mecanismo de reducdo de glucose no sangue envolve
um ligeiro atraso no esvaziamento gastrico, diminuindo
a absorcdo de alimentos apds a refeicdo. Ao reduzir a
fome e diminuir o consumo de energia, liraglutida reduz
0 peso corporal e gordura corporal?.

A Liraglutida possui um perfil farmacodindmico e
farmacocinético adequados para administracdo subcutd-
nea (SC), uma vez ao dia®?, entretanto, também ha indi-
cacdo dessa administragdo duas vezes ao dia°.

A cadeia de &cido gordo permite a liraglutida estru-
turas formam heptaméricas (micelas do tipo agregado)
retardando a absor¢do no local da injecdo subcuténea e
fornece protecdo contra a degradagdo por parte do inibi-
dor de DPP-4 (Dipeptidil peptidase-4, proteina de ade-
nosina deaminase complexante 2). A concentracdo ma-
xima é observada apds 10-14 h de sua aplicagdo e sua
meia-vida é 11-13 h, proporcionando uma duracdo de
acdo de 24 horas'. A farmacocinética liraglutida ndo é
afetado por sexo, idade ou local. Depois inicio do trata-
mento, a concentracio estavel € obtida apos 3-4 dias®.

O tratamento com Liraglutida, deve se iniciar nas
primeiras fases do diabetes, pois adquire-se beneficios
clinicos mais salientes do que nos casos tardios da pato-
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logia. O andlogo esta vinculado a diminuicdo do peso
corporal, inclusive tecido adiposo visceral, consegquen-
temente reduz circunferéncia abdominal, melhora o per-
fil lipidico e com isso apresenta também, vantagens no
perfil de risco cardiovascular>'*. A dose inicial é de 0,6
mg por dia. Passadas pelo menos uma semana, a dose
deve ser aumentada para 1,2 mg, dependendo da respos-
ta clinica, apds pelo menos uma semana, que pode au-
mentar a dose de 1,8 mg. N&o recomendado doses dia
rias superiores a 1,8 mg?.

Farmacovigilancia dos incretinomiméticos

Os principais efeitos colaterais (figura 1) dos incre-
tinomiméticos sdo: efeitos gastrintestinais como nauseas,
diarreia, vomito, dispepsia e constipacdo; pancreatite;
imunogenicidade (desenvolvimento de anticorpos e rea
¢des aérgicas). Em criancas e adolescentes menores de
18 anos pode ocorrer uma overdose, exacerbando os
efeitos colaterais. Devido ao poder redutor de peso, pode
haver abuso na utilizac3o destes medicamentos?*2223,

= Nauseas
11% & 29%

Vomito 4% &
12%

Diarréia 7%
419%

Contipacgao,
dor
abdominal e
dispepsia 3%

3 6%
B Qutros

efeitos

6% . 19%

Figura 1. Efeitos colaterais mais comuns dos incretinomi méti cos®?2,

N&o ha dados suficientes sobre o uso de liraglutida
em mulheres gravidas. Estudos em animais maostram
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toxicidade reprodutiva e o risco potencial para humanos
€ desconhecido. Liraglutida ndo deve ser usada durante a
gravidez e ndo se sabe se a liraglutida é excretada no
leite humano. Estudos em animais mostram que a trans-
feréncia para o leite da liraglutida e metabolitos com
relacdo estrutural proxima é baixa®?.

Seguranca e eficacia

Em terapia foram realizado estudos em que verificou
as possiveis elevagbes na eficiéncia na hemoglobina
glicosilada HbA1c efeitos adversos para pacientes que
usavam somente Liraglutida e pacientes que usavam
somente glimiperida, como sdo pacientes com DM2 n&o
controlados, por terem uma dieta inadequada e por man-
ter-se sedentarios. Apresenta-se o perfil do estudo no
México 171 pacientes, randomizados os trés grupos de
tratamento (52 a 1,8 mg liraglutide; 53 liraglutide 1,2 mg
e 66 glimepirida), expostas em 11 locais diferentes; 126
completaram o0 estudo. Quarenta e cinco individuos
(25,7%) foram previamente tratados apenas com dieta e
exercicio e 126 (74,3%) com um hipoglicemiante oral.
As razfes para a interrupc¢do do tratamento sdo apresen-
tadas a seguir: as caracteristicas basais e demogréficas
para todos os mexicanos pacientes randomizados, rela-
¢do homem/ mulher foi justo, a idade média foi de 51,8
anos, duracdo do DM2 significa foi de 6,3 anos, IMC de
31,2, HbAlc média 8,31% e os vaores de glicose no
plasma basais Jgjum de 158,5 mg / dl. A alteracdo média
estimada em HbA1c dalinha de base e no final do estu-
do foi de -1,31%, com 1,8 mg liraglutide, -0,50% com
liraglutide 1,2 mg e -0,64% com glimepirida. Alterar da
glicose plasmética em jejum média foi -26 mg / dL no
grupo com 1,8 mg liraglutidae-3 mg/ dl al1,2 mglira-
glutida; no grupo glimepirida aumentou de 11 mg/ dL. A
mudanga na concentracdo média de glicose no plasma
em jejum.Foi -26 mg / dL no grupo com 1,8 mg liraglu-
tidae-3mg/ dl al,2 mg liraglutida; grupo com glime-
pirida aumentou de 11 mg / dL. Os pacientes nos grupos
de tratamento com liraglutide perdido 2 kg de peso cor-
poral, com 1,8 mgliraglutida e 2,2 kg com liraglutida 1,2
mg; glimepirida houve um ganho de 0,94 kg>?°%,

Os outros farmacos antidiabéticos utilizados em par-
ticular como as sulfoniluréias, Liraglutida ndo evidenci-
ou queda da eficacia no controle glicEémico em ensaios
clinicos, e observou-se apds a administracdo SC a Lira-
glutida, que reduz a glicemia e proporciona uma melhora
no meio metabdlico. Diminuindo o dano a células do
corpo que fazem uso dainsulina e aresisténciaainsulina,
preservando desta forma a funcéo secretora e citoprote-
tora da massa das células 202422,

A exposicdo a liraglutida diminui com o aumento do
peso corporal no inicio do tratamento, no entanto
aGLP-1 possui efeitos agudos no glucagon, retarda o
esvaziamento géstrico, reduz a absor¢do de alimento
apos uma refeicdo, também redugéo de peso, massa de
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gordura corporea, melhora-se a resposta das células beta
pancredticas, aumentando a liberacdo de insulina que
liga-se ao receptor e permite a captacdo intracelular da
glicose, reduzindo a imunorreatividade da
proé-insulina®,

Liraglutida apresentou efeitos sobre o jgum de lipi-
deos séricos. diminuicdo do colesterol total, VLDL-C,
HDL-C e principalmente LDL-C?%.

Existem muitas drogas terapéuticas disponiveis no
mercado para o tratamento desta desordem. A maioria é
utilizada ha anos, e apesar possuirem eficacia compro-
vada, possuem efeitos de curto em médio prazo e ainda
existe certa restricdo a sua agdo devido a repetida séries
de efeitos colaterais; por ndo manter por longo tempo
um controle glicémico ; aumento da propor¢do de paci-
entes com menor tolerancia aadministracdo dos farmacos
como exemplo metformina (intolerancias gastrintesti-
nais, hipoglicemia, acidose |&cti-
ca); sacarose (intolerancias gastrintestinais, baixo nivel
de cdcio, vitamina B6 e hepatite fulminan-
te); sufoniluréias (amento de peso, nduseas, plenitude
epigastrica, leucopenia, hipoglicemia e €eleva
da freguéncia de monitoragdo); insulina ( inconveniéncia
de ser injetavel, haja monitoragdo com alta frequéncia,
hipoglicemia e aumento de peso. A mais recente classe
introduzida no mercado para o tratamento da DM2 esta
baseada na atividade do horménio increatinico: gluca-
gon-like peptideo 1 (GLP-1)>%,

4. CONCLUSOES

O Diabetes Méllitus tipo 2 esta relacionada com
alteracBes no controleda glicemia. Havarias classes de
farmacos que auxiliam neste controle, porém as taxas de
risco-beneficio estdo muito abaixo do esperado. Assim,
um antidiabético ideal parareduzir a hipoglicemiacom
seguranga, tem que evitar ou reduzir a destruicdo das
fungdes das células B, alterar a secrecdo do glucagon e
produzir respostas efetivas sobre possiveis doengas
associadas ao diabetes mellitus, como, hipertensdo,
dislipidemia e obesidade.Como nenhum dos farmacos
empregados nesta situag@o sfo ideais, o estudo de dife-
rentes classes pode favorecer uma individualizacdo da
farmacoterapia, promovendo melhor qualidade de vida
para os pacientes. Os medicamentos escolhidos devem
ser prescritos de acordo com as preferéncias, necessida-
des de valores do paciente. A metforminaainda é consi-
derada por muitos autores como a primeira escolha, en-
tretanto outras classes podem ser alternativas eficazes.
Combinagéo de dois ou trés farmacos com mecanismos
de ac8o diferentes pode ser sensato, diminuindo efeitos
colaterais, principalmente riscos cardiovasculares, que
devem ser focados durante a farmacoterapia. Dieta ade-
quada, exercicios e adesdo ao tratamento sd0 pontos cru-
ciais paraa qualidade de vida do paciente.
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RESUMO

O Alzheimer é uma doenga neur odegenerativa progressiva,
onde o primeiro aspecto clinico é a deficiéncia da memoria
recente, enquanto as lembrancas remotas sdo preservadas
até certo estagio da doenga, além das dificuldades de aten-
¢do e fluéncia verbal. Por se tratar de uma patologia
complexa que necessita do envolvimento multidisciplinar,
com poucas evidéncias cientificas, o presente estudo possui
como objetivo identificar na literatura quais os problemas
sociais e de saude enfrentados pelos cuidadores de Alzhei-
mer. Nesse sentido, elegeu-se a revisdo integrativa da lite-
ratura, realizada no periodo de janeiro a de junho de 2014,
através de artigos cientificos, disponiveis na integra no site
da Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Foram utilizados os
seguintes descritores. Alzheimer, cuidadores, idosos e fami-
lia. Verificou-se a importancia do envolvimento familiar
para o enfrentamento do tratamento e reabilitacdo do pa-
ciente diagnosticado com DA. Quanto a abordagem multi-
disciplinar, enfatizou-se o papel dos profissionais de salide
para prevenir o desenvolvimento de complicacBes decor-
rentes da patologia. Em especial, a equipe de enfer magem
sugere-se umareflexdo critica a partir da sua atuacdo junto
ao paciente e seus cuidadores, com vistas a melhoria da
qualidade de vida de ambos. Portanto, ressaltamos a neces-
sidade de novos estudos abrangendo a atuagdo multidisci-
plinar, a influéncia familiar e a vivéncia do cuidador do
paciente com DA.

PALAVRAS-CHAVE: Alzheimer. Cuidadores. ldosos.
Familia.
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ABSTRACT

Alzheimer's is a progressive neurodegenerative disease, where
the first clinica aspect is the recent memory deficiency,
whereas remote memories are preserved to a certain stage of
the disease, in addition to difficulties in attention and verbal
fluency. Because it is a complex disease that need multidisci-
plinary involvement, with little scientific evidence, this study
has the objective of identifying in the literature which social
and health problems faced by Alzheimer's caregivers. In this
sense, it was elected the integrative literature review, conduct-
ed from January to June 2014, through scientific articles,
available in full on the site Virtua Library in Hedth (BVS).
The following keywords were used: Alzheimer's caregivers,
the elderly and family. There was the importance of family
involvement to confront the treatment and rehabilitation of
patients diagnosed with AD. As for the multidisciplinary ap-
proach, it emphasized the role of health professionals to pre-
vent the development of complications of the disease. In par-
ticular, the nursing staff suggest a critical reflection from its
work with the patient and their caregivers, with a view to im-
proving both quality of life. Therefore, we emphasize the need
for further studies covering multidisciplinary approach, family
influence and the experience of the patient's caregiver with
AD.

KEYWORDS: Alzheimer. Caregivers. Elderly. Family

1. INTRODUCAO

O fenbmeno do envelhecimento populacional tem
sido ressaltado em todo o mundo, ndo somente pelas
producgdes cientificas, mas pela compreensdo do senso
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comum, da salde, das politicas publicas e da comunida-
de'.

A Organizacdo Mundia de Salide estima que, entre
1950 e 2025, o nimero de idosos no Brasil devera au-
mentar 15 vezes. O Brasil sera o sexto pais em contin-
gente de idosos, em 2025, com cerca de 32 milhGes de
pessoas com 60 anos ou mais?.

“Uma consequéncia do processo de envelhecimento
populacional é o aumento significativo na prevaléncia de
doencas cronico-degenerativas. Dentre elas, destacam-
se as deméncias, sendo a mais aparente a Doenca de Al-
zheimer (DA)™3.

A Doenca de Alzheimer (DA) € a principal causa de
deméncia em idosos no Ocidente. Essa doenca neurode-
generativa progressiva atinge cerca de 26milhogs de
pessoas no mundo®. Com isso, a Doenca de Alzheimer
(DA), em particular, vem progressivamente aumentando
sua prevaléncia e causando um problema n&o apenas
médico, mas também social e econdmico j& que consti-
tuem a terceira maior causa de gastos com cuidados em
sallde, atrés apenas das doencas cardiacas e cancer®.

Com o0 avanco da doenga, surgem inimeros proble-
mas psicossociais e ambientais que interferem significa-
tivamente no bem-estar dos pacientes e da familia. No
tratamento da DA, idedliza-se uma abordagem interdis-
ciplinar que complemente o tratamento ndo farmacol 6-
gico, a fim de minimizar as dificuldades proeminentes
da doenca e orientar os cuidadores/familiares alidar com
as adversidades.

A literatura atual descreve uma grande variedade de
métodos de intervencdo para melhorar ou manter o de-
sempenho cognitivo da DA. Dentre as varias técnicas
gue envolvem trabalhos interdisciplinares destacam-se:
treino cognitivo, reestruturacdo do ambiente, orientagcdo
nutricional, exercicios fisicos, orientagéo e suporte psi-
cologico dos familiares e cuidadores, além da reabilita-
¢do neuropsicolégica e cognitiva, aconselhamento psi-
cossocial, mangjo interpessoal e manejo do ambiente®.

Além da atencdo ao paciente também é imprescindi-
vel assistir os cuidadores, pois eles desempenham papel
fundamental na vida do paciente. Em um estudo longitu-
dinal realizado em Sad Paulo, observou-se que entre 0s
fatores relacionados a institucionalizagdo de pacientes
com deméncia encontra-se 0 estresse do cuidador fami-
liar’. Resultados semelhantes foram obtidos com cuida-
dores de pacientes com DA nos Estados Unidos. Uma
educacdo intensiva de longa duragdo e um programa de
auxilio para cuidadores atrasaram a necessidade de in-
ternar 0 paciente em uma casa de repouso em 12 a 24
meses?,

Assim, independentemente do local, sgja em paises
desenvolvidos ou em desenvolvimento, a institucionali-
zacdo (segja hospitalar ou, em sua versdo mais grave, em
asilos) e o principal reflexo da sobrecarga dos cuidado-
res. Em outro estudo, realizado na Itdlia com pacientes
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com DA, observou-se que 0 estresse psicol6gico e emo-
cional dos cuidadores era fator preditivo para quedas e
fraturas nesses pacientes®, bem como para perda de pe-
so®. Em muitas situagdes, o cuidador necessita seria-
mente de auxilio profissional, a fim de ter sanados os
fatores de risco para tensdo. Mais equilibrado, ele ofere-
cera melhores cuidados ao paciente e reduzira as chances
de institucionalizag&o.

Estudos mostram que mesmo uma conversa “infor-

mal” com o cuidador (sem a presenca do paciente) pode
ser um grande auxilio, pois 0 que se observa e uma
enorme necessidade de falar a respeito de outras ques-
tbes ndo relacionadas somente ao cuidado. Muitos cui-
dadores tém davidas acerca da deméncia, desgjando sa-
ber se ela € hereditaria ou até mesmo contagiosa, td0
grande s80 seus ansei 0s e preocupacoes.

Perante todas estas problemdticas buscou-se
identificar na literatura cientifica quais os problemas
sociais e de salde enfrentados pelos cuidadores de
Alzheimer.

2. MATERIAL E METODOS

Para a realizac8o desta pesquisa foi adotada a revisao
integrativa da literatura. Trata-se de um grande passo
para o desenvolvimento de uma andlise ampla da litera-
tura, auxiliando nas discussbes sobre métodos e resulta-
dos de pesquisa®. Além disso, € um método de revisio
mais abrangente, pois permite inserir a literatura tedrica
e empirica, além de estudos com diferentes abordagens
metodol égicas'?.

Os locais de escolha para a redlizacdo da pesquisa
foram as bases de dados online Base de Dados em En-
fermagem (BDENF) e na Scientific Eletronic Library
Online (SCIELO). A justificativa desta selecéo deve-se
a constante atualizacdo dos periédicos indexados e o
fécil acesso deste meio.

A coleta de dados foi realizada no periodo de janeiro
a junho de 2014, por meio dos descritores: Alzheimer,
cuidadores, idosos e familia. Optou-se por esses descri-
tores, para obter uma maior selecdo de referéncias acerca
da tematica. Para tanto, os critérios de inclusdo da
pesquisa foram: artigos cientificos publicados na integra,
no periodo de janeiro de 2002 a junho de 2014. Assim,
os critérios de exclusdo foram: estudos cientificos pu-
blicados na forma de resumos e fora do periodo estipu-
lado.

Na base de dados SCIELO, foram encontrados de-
zessete artigos. Com os critérios de inclusdo/exclusdo,
foram selecionados onze artigos que correspondiam a
temética de estudo. Ja na base de dados BDENF foram
localizadas onze referéncias, das quais, excluiram-se sete
estudos pelos critérios de inclusdo/exclusao.

A andlise dos dados foi realizada a partir da leitura
prévia dos artigos encontrados na selecdo. Em seguida,
as referéncias foram lidas exaustivamente e em duplicata
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para a formagdo das categorias pertinentes a pesquisa.
Para tanto, alguns autores relatam a andlise de informa-
¢des é fundamentada na elaboracéo de critérios reflexi-
VOS e argumentativos, a respeito da temdtica em escolha.
Trata-se de um processo de incorporacdo do texto, se
constituindo como sujeito da referénciat®.

Quanto aos aspectos éticos, por se tratar de uma
pesquisa que ndo envolve seres humanos, ndo houve a
necessidade de envio do estudo ao Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos (COMEP) da Universida-
de Estadua do Centro-Oeste (UNICENTRO), bem como
a assinatura do Termo de Consentimento Livre e Escla-
recido (TCLE).

3. DESENVOLVIMENTO

Os quinze artigos selecionados foram publicados a
partir do ano de 2004, o que mostra uma tendéncia de
estudos na area ainda recente.

Dentre eles, dois na Revista Enfermagem, dois na
Revistas Brasileira Geriatria Gerontologia, quatro na
revista Texto Contexto Enfermagem, um na Revista Es-
cola Enfermagem USP, um na Revista Brasileira Enfer-
magem, um na Revista de Pesquisa Cuidar é Fundamen-
tal, dois no Journal of Research Care Online, um na Acta
Paulista de Enfermagem e um na Revista Galicha En-
fermagem. Os autores correspondem em sua maioria
mestres, doutores e pos-doutores. Dentre os artigos, so-
mente um contou com um grupo multi/ interdisciplinar.

Para a categorizacdo dos estudos selecionados para a
revisdo integrativa, alguns autores esclarecem que esta
etapa consiste na identificacdo de informagdes a serem
extraidas dos estudos selecionados, a partir de uma fer-
ramenta para reunir e sintetizar os dados. Dessa forma,
apos a leitura e andlise de cada artigo foi possivel identi-
ficar duas categorias teméticas, as quais seréo apresen-
tadas, analisadas e discutidas a luz da literatura perti-
nente sobre o assunto™.

A Doenca de Alzheimer e o seu Cuidador

O Brasil é considerado um pais jovem, porém em
processo de envelhecimento da populagdo. Todos os
anos, temos 650 mil novos idosos inseridos na popula-
¢do brasileira, levando o aumento da prevaléncia e inci-
déncia das doencas cronicas e limitagdes das funcionali-
dades, gerando um quadro de enfermidades complexas,
caracterizada pela idade avancada, decretando, assim,
uma atenco constante por familiares'.

“As deméncias sdo, atualmente, as doencas neurode-
generativas mais impactantes na populacdo acima de 65
anos, sendo a Doenca de Alzheimer (DA) responsavel
por aproximadamente 55% dos casos™.

A doenca de Alzheimer acomete o idoso e afetando
sua integridade fisica, mental e social, ocasionando uma
situagdo de dependéncia total com cuidados cada vez
mais complexos, sendo na maioria das vezes realizados

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,pp.88-92 (Set — Nov 2015)

no proprio domicilio. E uma doenca causadora de milti-
plas demandas e exigéncias como também altos custos
financeiros, tornando — se um novo desafio para o poder
publico, ingtituices e profissionais de salide’.

Diante disso, o idoso dependera de cuidados. As de-
mandas de cuidados produzidos pela DA afetam ndo s6 a
qualidade de vida (QV) do idoso doente como também a
de seu cuidador.

O cuidado proporcionado pelos cuidadores acaba se
tornando uma sobrecarga. Cuidar significa gerar respon-
sabilidades para o cuidador?®.

“Cuidar de idosos significa um processo coletivo e
individual de compreensdo e aceitagdo do envelheci-
mento como algo inerente ao processo existencial?’.

O cuidado de um paciente com DA esta cada vez
mais sob o encargo de sua familia principa mente em seu
domicilio. A familia vive com muitas dificuldades para
assistir o idoso. O cuidado excede os limites do esfor-
¢o fisico, psicoldgico, social e econdmico. Ocorrendo na
maioria das vezes a desorganizagdo familiar®,

Com a evolucdo da doenca, os cuidadores passam a
realizar as atividades de cuidado com o doente, e em
fases mais avancgadas, passam a fazer para e pelos doen-
tes, uma vez que estes se encontram totalmente depen-
dentes, ja que nesse caso nao conseguem mais ter dis-
cernimento acerca das atividades da vida di&ria. Mesmo
cientes das caracteristicas de comportamento, para quem
convive com esse doente fica dificil manter o equilibrio
sempre constante. Na fase inicial da doenca os cuidados
prioritérios realizados pelo familiar cuidador desti-
nam-se a supervisdo, com o intuito de proteger o doente
e evitar acidentes. Da mesma forma, nesta fase, ressal-
tarse a “preocupacdo com 0 estimulo ao autocuidado,
bem como com a preservacdo das interagdes familiares e
sociais™?®.

A sobrecarga do cuidador acaba desenvolvendo
sintomas fisicos, como hipertensdo arterial, desordem
digestivas, doencas respiratérias e maior suscetibilidade
ainfecgdes®.

Alguns autores ao analisarem o perfil dos cuidadores
evidenciaram que em sua maioria sdo mulheres, casadas,
com idade avancada, grau de escolaridade e renda baixa.
O tempo dedicado ao cuidado € longo e estressante,
principalmente nos cuidadores de idosos dependentes’.

Os cuidadores familiares de idosos dependentes rela-
tam que um dos maiores empecilhos apontados pelos
cuidadores era aimpossibilidade de sair de casa, passear,
pois ficavam atrel ados a responsabilidade e preocupagéo
cotidiana com o cuidado ao idoso, o que colaborava para
0 sentimento de solid3o e de perda da liberdade'.

Assim, o diaa-dia familiar tem uma profunda mu-
danca nos habitos, pois acompanhar a progressiva invo-
lucdo fisica, mental e social de um ente querido, muitas
vezes causa sentimentos diversos, pois quem acompanha
0 processo, quase sempre é acometido pelo abatimento,
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desespero, depressao, pena, sobrecarga fisica e emaocio-
nal?.

A Atuacdo Multidisciplinar para o Tratamento e
Reabilitacdo do portador de Alzheimer

A equipe que assiste o cuidador precisa entender to-
das as etapas da doenca como: causas, sinais e sintomas
biolégicos e sociais, podendo orientar sobre os trata-
mentos, além de exercicio cognitivo, terapias farmaco-
I6gicas e agravos da doenca, pois através das ages e
orientagBes, constréi-se uma ferramenta eficaz causando
bem-estar nos individuos dependentes de cuidado e nos
seus cuidadores. Comprovada pela amplitude do pro-
blema fazendo assim a necessidade um envolvimento de
uma equipe multidisciplinar?.

A comunicacdo pessoal entre os membros da familia
com a equipe multidisciplinar tem sua énfase no cuidado
de pacientes com DA. Enfatizando a importancia de que
a comunicagdo pode beneficiar as geracbes familiares no
psicolégico, social e econdmico. A interacdo da familia
para ser alcangada exige reavaliagles e gjustes diarios.
Os sintomas de deméncia podem causar estigmas sobre
os pacientes, favorecendo o isolamento de sua familia no
que diz respeito avida social?.

No que diz respeito aos idosos com DA associada a
resiliéncia, alguns autoresconcluiram que maioria dos
cuidadores possuia alto grau de resiliéncia. Esta resilién-
cia deve-se ao fato das seguintes variaveis. grau de pa
rentesco, tratamento médico, usa de medicamentos, can-
saco, esgotamento e desanimo.

O cuidado € a propria percepcdo do outro, do outro
gue se revela na pessoa cuidada e no proprio cuidador
como uma probabilidade ambigua de salde e sofrimento.
Pois a cada ag&o perceptiva de cuidado, o familiar cui-
dador esta dirigido por um sentimento de precaucéo e
continuidade da vida, trazendo para o presente um pas-
sado?.

Apesar dos problemas e dificuldades enfrentados na
tarefa de cuidar de idosos, existe a possibilidade de re-
sultados satisfatérios quando estes cuidadores estdo am-
parados por uma equipe multi/ interdisciplinar, pois
guanto mais os problemas se tornam multidimensionais,
maior a incapacidade de pensar sua multidimensionali-
dade; quanto mais a crise progride, mais progride a in-
capacidade de pensar a crise; quanto mais planetarios
tornam-se os problemas, mais impensaveis eles se tor-
nam. Uma inteligéncia incapaz de perceber o contexto e
o complexo planetério fica cega, inconsciente e irres-
ponsavel®.

4. CONCLUSAO

A partir darealizac8o do presente estudo observou-se
gue o Alzheimer é uma doenca grave e requer cuidados
especificos, necessitando de compreensdo e apoio por
parte de uma equipe de multi/ interdisciplinar que este-
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jam atentos e preparados para atuar no cuidado e na as-
sisténcia dos pacientes e cuidadores de forma integral.
Além disso, destaca-se a escassez de evidéncias voltadas
parao cuidador na DA.

Como principal lacuna, observa-se a necessidade da
realizacdo de novos estudos com a abordagem da tema-
tica, uma vez que se discute uma patologia de alta com-
plexidade, bem como exige-se uma abordagem multidis-
ciplinar, por meio do envolvimento familiar. Além disso,
reforca- se a capacitacéo da equipe de salde com a utili-
zagao de todos o0s instrumentos disponiveis para propici-
ar um tratamento de qualidade na vida desses cuidado-
res.
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RESUMO

A terapia endodéntica tem por finalidade a limpeza e mo-
delagem do canal radicular, permitindo a realizagdo de um
selamento capaz de conter a infecgdo impedindo ou curan-
do a periodontite apical. O preparo do canal radicular é
uma fase muito importante para que as etapas seguintes
quando realizadas de forma correta obtenham sucesso.
Entretanto, o maior desafio é a complexa anatomia do sis-
tema de canais radiculares associada a presenga de mi-
crorganismos, que dificulta um adequado preparo quimi-
co-mecéanico do canal. Na escolha do sistema que vai ser
empregada, o profissional de endodontia deve analisar as
capacidades e limitagdes de cada técnica baseada em evi-
déncias cientificas. Desta forma a realizacéo deste trabalho
tem por finalidade apontar através de uma revisao de lite-
ratura, as vantagens e desvantagens da utilizacdo dos sis-
temasrotatorios ereciprocantes. Estudos comprovam que a
instrumentacao reciprocante € tao eficiente quanto a rota-
téria no quesito de reducdo microbiana e de formatacéo do
canal radicular. O estresse gerado aos instrumentos duran-
te o movimento reciprocante € menor do que o gerado no
movimento rotatério, consequentemente esses instrumentos
apresentam maior resisténcia e menor probabilidade de
fratura e maior tempo de vida util.

PALAVRAS-CHAVE: Cana
endodontia

radicular, instrumentagdo,

ABSTRACT

The endodontic therapy has purpose cleaning and channel
modeling root, allowing the realization of a sealing able to

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

contain the infection preventing or curing the apical periodon-
titis. The root channel preparation is a very important phase for
the following steps to obtain success, when performed correct-
ly. However, the biggest challenge is the complex anatomy of
the root channel systems associated at the presence of micro-
organisms, which hinders proper chemical-mechanica prepa-
ration of the channel. In choosing the system that will be em-
ployed, the endodontic professional should analyze the capa
bilities and limitations of each technique based on scientific
evidence. Therefore, this work is to indicate the advantages
and disadvantages of rotary continuous systems and recipro-
cating. Studies show that the reciprocating instrumentation is
as efficient as the rotatory continuous systems in relation to
microbia reduction and formatting of the root channel. The
instruments stress generated during the reciprocating move-
ment is less than the rotary motion generated, consequently
these instruments have greater strength and less likely to frac-
ture and longer lifetime.

KEYWORDS: Denta pulp cavity, instrumention, endodon-
tics.

1. INTRODUCAO

Na Endodontia considera-se como técnica acionada a
motor ou mecanizada a instrumentacdo de canais radi-
culares por meio de movimento de alargamento continuo
ou reciprocante, obtida por dispositivos mecanicos. Se-
gundo Lopes e Siqueira (2011)%, apesar disso, pode-se
afirmar que os principios empregados sdo 0S mesmos
gquer se empregue instrumentos acionados a motor ou
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manual mente. Sendo assim, entende-se que ndo existe
uma técnica mecanizada, mas sim o emprego de instru-
mentos mecanizados nas técnicas de instrumentacdo
segmentada ou ndo segmentada.

O preparo quimico-mecanico do canal radicular é
considerado a etapa que demanda maior tempo durante o
tratamento endodéntico. Buscando diminuir o tempo de
trabalho requerido, bem como a simplificacdo da ins-
trumentagéo de canais radiculares, véarios instrumentos e
sistemas vem sendo exaustivamente estudados.

Segundo Bassi (2008)?, reconhecidamente, os siste-
mas automatizados deram um novo rumo a endodontia
tanto no aspecto cientifico quanto social. Hoje, a maioria
dos casos sdo executados em seccdo Unica com resulta-
dos previsiveis, adequando a endodontia as necessidades
dos profissionais devido a grande facilidade e qualidade
gue os instrumentos mecanizados possuem. Todavia, o
problema principal do emprego de instrumentos meca-
nizados, por meio de alargamento continuo ou aternado
de canais radiculares curvos esta relacionado com a fle-
xibilidade dos instrumentos endoddnti cos empregados™

Diante disso, segundo Lopes e Bortolini (2014)3, no
intuito de tornar mais eficiente o preparo dos canais ra-
diculares, diferentes técnicas sdo descritas na literatura,
com a utilizagdo de instrumentos de niquel-titénio (NiTi)
em motores de movimento rotatério continuo, movi-
mentos rotacionais e reciprocantes, ou uma combinacdo
destes dois movimentos.

2. MATERIAL E METODOS

Em virtude da busca constante pelo aprimoramento
dos sistemas automatizados, 0 presente estudo visa
apresentar 0s resultados de uma revisdo de literatura
sobre a eficiéncia do uso de dois sistemas de instrumen-
tacdo endodbntica, o rotatério continuo e o sistema reci-
procante proporcionando aos profissionais da area de
Endodontia um conhecimento atualizado na escolha da
técnica a ser empregada. Constam nesta revisao estudos
compreendidos entre os anos de 2000 a 2015. Como
fontes para o tombamento foram utilizadas as bases de
dados Medline, Publimed, BBoLilics, Scielo.

3. DISCUSSAO
Preparo do canal radicular

O preparo do canal é uma fase de grande importancia
durante a terapia endodéntica, pois o preparo do cana
envolve ndo sO 0s aspectos mecanicos, mas também os
aspectos fisicos, quimicos, bioldgicos e anatbmicos, e
guando se trata de canais curvos, a sua modelagem re-
guer maiores cuidados.

Segundo Plotino et al. (2012)* na limpeza e modela-
gem dos canais radiculares € 0 mais importante passo
durante o tratamento endodbntico e é considerada a
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chave para 0 sucesso no tratamento de canal. Inclui des-
de o processo de remocdo de substrato orgénico do sis-
tema de canais radiculares através de métodos quimicos
€ mecénicos bem como a sua modelagem numa forma-
¢do continuamente afunilada, mantendo o caminho ori-
gina do canal radicular. Além disso, a forma dos canais
preparados deve garantir um preenchimento adequado
dos mesmos.

A prevencdo de danos iatrogénicos causados na es-
trutura do canal radicular bem como uma menor irritagdo
do tecido perirradicular € exigido para todas as técnicas
de instrumentagdo incluindo as mais recentes®

Manter a forma do cana original, usando uma abor-
dagem menos invasiva esta associado a melhores resul-
tados endodonticos. Ao longo dos anos, vérias técnicas
de instrumentacdo e instrumentos flexiveis tém sido in-
troduzidas para esta finalidade” 8°.

Métodos de preparo do canal radicular

A preparacdo do cana radicular com sistemas rotaté-
rios em Endodontia esta se tornando uma realidade no
gue diz respeito a potencializar arelagdo custo beneficio
na técnica Endodontica. Entretanto tanto os motores
como as técnicas a serem aplicadas apresentaram nos
Gltimos anos um grande desenvol vimento.

Segundo Noriaki (2005)¥ a instrumentagdo mecani-
zada é conhecida desde o século XIX, quando Rallins,
em 1899, confeccionou e reportou a utilizagdo do pri-
meiro contra-angulo para uso na endodontia, tendo evo-
luido significativamente, em termos de materiais usados
para este tratamento.

Leonardo & Simdes Filho (2008), afirmaram que a
prética endoddntica tem experimentado grandes trans-
formacBes, como consequéncia das mudangas conceitu-
ais e também pela enorme contribuicdo que recebeu com
0 desenvolvimento tecnoldgico na fabricagcdo de novos
instrumentos e aparelhos endodénticos.

Conforme expdem Pereira et al. (2012)*? na atuali-
dade, existe uma grande variedade de métodos e de ma-
teriais para a redlizacdo de tratamentos endodénticos.
Tradicionalmente, a endodontia era realizada manual-
mente, mas com o desenvolvimento de novas tecnol ogi-
as assistidas mecanicamente, que pressupdem a aplica-
¢do de limas num motor especifico para que estas ins-
trumentem o canal, tem conduzido ao abandono gradual
da prética manual.

Segundo Semaan et al. (2009)*® a cada dia, novos
motores e instrumentos sdo introduzidos no mercado e
novos profissionais adeptos sdo conquistados, uma vez
gue a instrumentacdo rotatoria promove maior rapidez
no preparo do canal radicular e menor estresse para o
profissional e seus pacientes durante a realizacdo da te-
rapia endodéntica.

Atual mente existem variadas empresas fabricantes de
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sistemas mecanizados para a readlizacdo da instrumenta-
¢do canalar, responsaveis por sistemas como ProTaper,
WaveOne, Reciproc, Mtwo, entre outros.

Conforme expde Kim et al. (2012)*4, os instrumentos
rotatérios de niquel-tithnio sdo comumente usados na
prética endodéntica. Esses instrumentos oferecem muitas
vantagens sobre as limas de aco inoxidaveis convencio-
nais, eles sdo mais flexiveis e aumentam a eficiéncia de
corte. A super elasticidade das limas rotatorias Ni-
quel-titanio permite aos clinicos produzirem a desejavel
forma conica do canal radicular, com uma tendéncia
reduzida de transposi¢éo do canal.

Segundo Vilas Boas et al. (2013)%, os instrumentos
de niquel-titanio de rotagcdo continua tém sido ampla-
mente utilizados no preparo dos canais radiculares. Estes
instrumentos, de maneira geral, produzem preparos ra
pidos, com conexidade, centralizados e com menor in-
dice de complicacdes. Assim pode-se afirmar que, a in-
troducdo de instrumentos rotatérios veio simplificar o
modo de atuacdo no tratamento endodéntico, bem como
areducdo de tempo de trabal ho.

Segundo Gambarini (2012)%, os instrumentos meca-
nizados utilizados em endodontia, trabalham de formas
distintas quanto ao seu tipo de movimento. Nestes mo-
vimentos, englobamos os sistemas de acordo com a sua
rotacdo, continuos ou reciprocante. Nos sistemas de ro-
tacdo continua, a lima gira apenas nhum Unico sentido,
enguanto que nos sistemas reciprocantes a lima gira com
uma certa amplitude, num sentido e em seguida no sen-
tido oposto. Segundo Vilas Boas et al. (2013)%, esta
amplitude consiste na oscilagdo entre 90° a 170° no sen-
tido anti-horério e 30° a 50° no sentido horério, de acor-
do com cada fabricante.

Instrumentacao rotatdria continua

Tendo sido o primeiro método de instrumentacao
mecanizada, a rotagdo continua consiste numa instru-
mentacdo automética em que a lima executa uma rotacéo
ininterrupta em torno do seu corpo.

Segundo Pereira et al. (2012)%?, a instrumentagdo
mecanizada € composta por limas mais flexiveis cujo
objetivo € tornar o tratamento endodéntico mais &gil e
eficiente. O uso dessas limas acopladas a um motor ro-
tatorio se tornou popular. Segundo 0 mesmo autor hoje,
sd0 usados, na clinica endodontica, cerca de vinte dife-
rentes sistemas rotatorios, com diferentes desenhos, téc-
nicas e conexidades. Semaan et al. (2009)%3, analisaram
a eficiéncia dos instrumentos rotatorios no preparo do
cand radicular. Os instrumentos rotatérios sdo eficazes
no preparo do cana radicular, porém nenhum sistema
promove atotal limpeza do canal radicular.

Hulsmann et al. (2001)Y, compararam dois sistemas
rotatérios (Hero 642 e Quantec) em relacdo ao tempo de
preparo, limpeza do cana e a presenca de iatrogenias.
De acordo com os resultados, os autores concluiram que
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ambos 0s sistemas sdo eficientes no preparo do cana
radicular, porém o Quantec perde em seguranga para o
Hero; Hilsmannet al. (2003)%, realizaram um estudo
sobre o preparo do canal radicular utilizando Lightspeed
e Quantec SC para comparar diversos parametros. Ob-
servou-se que ambos os sistemas se mantiveram bem os
graus de curvatura mas apresentaram limpeza e segu-
ranca deficientes. Incidentes como fraturas, entupimento
apical e perda de comprimento de trabalho apresentaram
resultados semelhantes para ambos os sistemas; Guel-
zow et al. (2005)*°, efetuaram uma pesquisa comparativa
de seis sistemas rotatorios (FlexMaster, GT, Hero 642,
K3, ProTaper e Race) com ainstrumentagdo manual para
0 preparo do canal radicular. Concluiram que todos os
sistemas rotatdrios mantiveram a curvatura do candl,
pouca incidéncia de fratura e o preparo mecanizado fo-
ram mais rgpido do que a técnica manual, sendo que o
ProTaper foi o sistema que gerou o preparo mais regular;
Pagué et al. (2005)%°, compararam o preparo do canal
radicular utilizando os sistemas ProTaper e Race; De
acordo com os resultados, ambos sistemas mantiveram a
curvatura origina dos canais testados, entretanto ne-
nhum deles promoveu uma satisfatoria limpeza dos
mesmos; Schéfer et al. (2006)%, em um estudo compa-
rativo entre MTwo, K3 e Race concluiram que os ins-
trumentos MTwo prepararam 0S canaiS Curvos rapida
mente, respeitando a curvatura original do canal, e se
apresentaram seguros. Os instrumentos MTwo obtiveram
um resultado de limpeza e manutencdo da curvatura do
canal dignificativamente melhor que K3 e Race;
Di-Fiore et al. (2006)?2, buscaram determinar a incidén-
cia de fratura de instrumentos rotatérios de Ni-
quel-titanio através da prética clinica. Observara que a
baixa incidéncia de fratura dos instrumentos rotatérios
de niquel-titanio sustenta 0 seu uso continuo no trata-
mento dos canais radiculares, Spanaki-Voreadi et al.
(2006)%, realizaram um trabalho com o objetivo de ava-
liar 46 instrumentos ProTaper descartados (fraturados
elou plasticamente deformados) pelo uso clinico, os
quais foram coletados de diversas clinicas. Através dos
resultados, sugeriram que uma Unica sobrecarga gera a
fratura do instrumento ProTaper no interior do canal e
que € a causa mais comum de fratura; Sonntag et al.
(2007)%*, examinaram o preparo do canal radicular rea-
lizado com os sistemas K3, ProTaper e MTwo.Os auto-
res concluiram que os trés sistemas obtiveram bons re-
sultados no preparo do cana radicular; Larsen et al.
(2009)%, confrontaram a fadiga ciclica de dois novos
sistemas lancados no mercado recentemente, 0 sistema
Twisted File e 0 GTX, com o EndoSequence e o Profile.
Os resultados mostraram que o processo de fabricacdo
dos novos instrumentos aumentou a resisténcia a fadiga
ciclica, porém novos estudos devem ser realizados, pois
os testes foram feitos em blocos de resina.

Tendo como base trabalhos analisados, com-
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preende-se que todos os sistemas rotatérios continuos
sd0 viaveis e eficazes no preparo do cana radicular; en-
tretanto, nenhum sistema promove total limpeza e a mo-
delagem do canal radicular; € minima a extrusdo apical
de debris provocada pelos sistemas; sdo passiveis de
ocorrer as deformacfes tanto do canal radicular como
das limas, assim como as fraturas; a instrumentagcdo me-
canizada economiza tempo considerado no preparo do
cana radicular, favorecendo o profissional e o paciente;
para o retratamento endodontico, os sistemas rotatérios
sd0 mais eficazes que a técnica manual, mas nenhum
instrumento remove totalmente o material obturador; os
sistemas ProTaper Universal, K3, Hero, MTwo e Race
s80 0s mais representativos. O sistema RaCe apresenta
segurancga, mas, no entanto, apresenta poucaresisténciaa
deformagtes permanentes resultantes da instrumentacao.

Existe hoje no mercado uma série de instrumentos e
protocolos de utilizagdo sendo cada uma preconizada por
seu fabricante, com torque e velocidades diferentes.
Ainda ha uma combinacgo de instrumentos diferentes
feita pelo préprio operador. Entretanto, todas as técnicas
existentes exigem do operador a utilizagdo de varios
instrumentos em uma determinada sequéncia, bem como
a utilizagdo de limas manuais previamente as de Ni-
quel-titanio rotatdrias, evitando assm a fratura do ins-
trumento.

Em relacdo as fraturas, segundo Vilas Boas et al.
(2013)*°, durante o preparo do cana radicular, os ins-
trumentos rotatorios de niquel titanio podem sofrer dois
tipos de fratura, fadiga flexural ciclica e fadiga torsional.
Conforme o autor, a fadiga flexural ocorre quando repe-
tidos movimentos de tensdo e compressdo ocorrem no
ponto méximo de flexdo em um cana curvo. A fadiga
torsional acontece quando a ponta do instrumento se
prende nas paredes do canal e o restante do instrumento
continua seu movimento de rotacdo. Esse estresse au-
menta quando os instrumentos sdo utilizados em canais
curvos. Quando o instrumento rotacional é submetido
alternadamente a forcas de flexdo que podem causar
microfissuras e, finalmente, a fratura.

Nos dltimos anos, os avancados desenhos dos ins-
trumentos endodonticos rotatérios de niquel-titanio, in-
cluindo pontas ndo cortantes, guias radiais, cortes trans-
versais e conexidades varidveis, tém desenvolvido me-
Ihor seguranca, um menor tempo de trabalho e criado
uma melhor qualidade de preparo endodonti co?.

Os sistemas rotatérios continuos marcaram uma fase
digtinta pelo aprimoramento e simplificacdo do trata-
mento de canais radiculares na atividade diaria do en-
dodontista bem como na dos clinicos gerais que aplicam
essa especididade. Todavia com uso constante desta
nova técnica de instrumentacdo, suas falhas foram evi-
denciadas, como por exemplo, as fraturas, fazendo com
gue pesquisas por um novo sistema de instrumentacéo
fossem desenvolvidas.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,0p.93-99 (Set — Nov 2015)

Instrumentacao rotatdria reciprocante

Apesar de inicialmente os sistemas de instrumenta-
¢d0 rotatéria de Niquel-titénio terem sido designados
para uso em rotacdo continua e a baixas rotaces por
minuto (rpm), foi proposta a utilizacdo destes sistemas
com um mecanismo de rotacdo diferente, uma instru-
mentagdo mecanizada com rotac&o alternada?’.

Com isso surgiu a proposta de Yared et al. (2011)%,
da utilizag&o do uso Unico dalima de Niquel-titanio com
0 objetivo de diminuir a quantidade de instrumentos
rotatorios necessarios para o preparo do canal, simplifi-
car a técnica e, consequentemente, reduzir o custo ope-
racional para arealizagdo do tratamento endodéntico®®.

Segundo Pereira et al. (2012)%%, a técnica inicial-
mente proposta por Yared G. no ano de 2008, relataque a
instrumentacdo reciprocante foi sugerida para combater
as desvantagens da rotagdo continua. O protocolo de
instrumentacéo sofreu alteragdes com o passar dos anos.
Utilizando instrumentos ProTaper em rotacédo alternada,
a semelhanca de Yared, um estudo conduzido por Vare-
la-Patifio et al. (2010)%, revelou resultados da instru-
mentacdo rotatéria continua alternada com o Sistema
OneShape satisfatério na instrumentagéo de 120 canais
radiculares. Foram usadas limas S1, S2, F1, F2 e F3,
instrumentos originalmente designados para instrumen-
tacdo rotatdria continua, com angulagBes de 65° no sen-
tido horério e 45° no sentido anti-horério. Um dos prin-
cipais fatores que causou uma maior longevidade das
limas, especialmente das S1 e S2 que apresentaram 0s
mel hores resultados, terd sido a anulagdo do movimento
horério por intervencdo do movimento anti-horario, que
impede o bloqueio da lima dentro do canal radicular.

Portanto, esse novo sistema baseia-se no uso Unico
da lima rotatoria do sistema com o movimento recipro-
cante, sem qualquer tipo de preparo da embocadura dos
canais sgja ele com limas manuais ou broca do tipo Ga
tes-Glidden ou Largo. Sendo essa Unica lima a respon-
savel por preparar e modelar o canal radicular, com ou
sem curvatura, atrésico ou néo.

Em 2011, surgiram dois novos sistemas de limas de
Niquel-titdnio de uso Unico: WaveOne (Dentsply Mail-
lefer, Ballaigues, Suica) e Reciproc (VDW, Munique,
Alemanha). S0 instrumentos rotatérios fabricados a
partir da nova tecnologia MWire, que tem apresentado
maior flexibilidade e resisténcia a fadiga ciclica e me-
Ihores propriedades mecénicas, dando mais seguranca ao
clinico para o preparo do cana radicular®.

Nos sistemas que utilizam a instrumentacao recipro-
cante, 0 angulo anti-horéario ndo pode acancar o limite
elastico do instrumento. Esta programacdo, aiada ao
movimento inverso que a lima sofre durante a instru-
mentacao, evita forcas de tor¢cdo excessivas sobre o cor-
po dalima, minimizando os riscos de fratura®=:.

Diversos autores®33163435 reglizaram estudos com-
parando o uso do movimento reciproco e rotatorio, ava-
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liando a fadiga ciclica e de flexdo de instrumentos de
Niquel-titanio a0 serem utilizados com o movimento
reciproco e comprovaram sua maior resisténcia quando
comparado a rotagdo convencional, maior tempo de vida
(til do instrumento® e maior capacidade de manter a
centralizacdo do canal?’. Além disso, os instrumentos em
movimento reciproco ndo causaram maior transporte
apical do que quando utilizado no movimento rotatorio e
tiveram menor extrusdo de debris, ou sgja, ocorreu uma
menor extrusdo de restos dentindrios para o peridpice, do
gue no movimento rotatdrio®,

Stern et al. (2012)%, compararam as diferencas entre
a instrumentagao reciprocante e a instrumentagéo conti-
nua na capacidade de realizar um preparo corretamente
centralizado, apenas para concluirem que ndo foram re-
gistradas disparidades relevantes entre ambas as técni-
cas.

No estudo realizado por Kim et al. (2012)%4, compa-
rou-se a resisténcia da fadiga ciclica, e a resisténcia da
torcdo dos instrumentos oscilatorios e rotatérios Reci-
proc e Waveone, testando como controle de comparacéo
0 instrumento ProTaper F2 em rotacdo continua. Con-
cluiu que, Reciproc pode ser mais adequado para prepa-
rar canais com curvatura mais abrupta pela boa resistén-
cia a fadiga, e WaveOne para o canal estreito que pode
induzir a maiores esforcos de tor¢ao.

Gavini et al. (2012)%, avaliaram a resisténcia de fa-
diga aflexdo do instrumento niquel-titnio Reciproc R25,
de 25 mm e conexidade de 0.08 mm feito de M-Wire
super elastico Niquel-titdnio que apresenta uma maior
flexibilidade (perto de 300%-800%) e maior resisténcia
a fadiga ciclica que o fio Niquel-titdnio convencional,
utilizando rotagdo continua €/ou movimento oscilatorio e
rotatorio. Concluiu que, a cinematica do movimento de
instrumentos Niquel-titanio influencia significativamen-
te na fadiga ciclica do instrumento Reciproc R25, quan-
do o nimero de ciclos para fratura e 0 tempo em segun-
dos, foram de quase o dobro no grupo MR comparado
com o grupo RC. O movimento oscilatério e rotatorio,
proposto por Yared, melhora a resisténcia a fadiga fle-
xural em instrumento niquel-titdnio em comparacéo com
0 movimento de rotacdo continua, devido a rotacdo an-
ti-horéria ser maior que a rotagdo horaria, resultando em
um efeito de aparafusamento, com reducéo de forgas de
compressao favoraveis a ocorréncia de deformagéo elas-
tica, e de fratura de tor¢&o por travamento da sua ponta.

Berutti et al. (2012)%, compararam a curvatura do
cana e a modificagdo do eixo apos instrumentacdo com
lima WaveOne Priméria de movimento oscilatorio e ro-
tatorio e de niquel-titanio rotatéria ProTaper, essencial
na determinacdo da eficacia de todos os procedimentos
subsequentes da desinfeccdo quimica e obturacdo do
cana radicular. Os resultados demonstraram que o fator
instrumento foi extremamente significativo para ambos
os pardmetros com reducdo da modificacdo do canal
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guando o sistema Unico de instrumento Niquel-titénio
WaveOne foi usado, com intuito de preservacdo da inte-
gridade e localizagdo do canal e anatomia apical, em
preparacdo para uma obturacdo adequada. Estes resulta-
dos podem ser particularmente significativos onde a es-
pessura da dentina € menor.

Burklein & Schafer, (2012)%, objetivaram avaliar a
quantidade de detritos extruidos apicalmente durante o
preparo dos canais radiculares, incluindo raspas de den-
tina, tecido pulpar, microrganismos, e/ou irrigantes,
usando sistemas de instrumentagdo rotatéria, oscilatoria
e rotatoria, de niquel-titanio. A instrumentacdo foi signi-
ficativamente mais répida usando Reciproc, enquanto
Wave One foi mais répido comparado a Mtwo e ProTa
per, 0s quais ndo demonstraram diferenca estatistica en-
tre eles. O estudo concluiu que todos os sistemas causa-
ram extrusdo apical de detritos, estando a sequéncia
completa de instrumentacdo rotatéria associada com
menos extrusdo em comparagdo com 0 uso de sistema de
instrumento Unico oscilatorio e rotatorio. As diferengas
obtidas podem ser causadas pela técnica de preparo e
corte transversal dos instrumentos.

Plotino et al. (2012)3, examinaram a resisténcia de
fadiga ciclica dos instrumentos Reciproc e WaveOne
através de canais radiculares simulados. Concluiram que,
Reciproc e WaveOne de uso Unico reduz, mas ndo €li-
mina o risco de acumulacdo de fadiga do metal e de fra-
casso.

Burklein et al. (2012)%, analisaram a capacidade de
modelagem e eficicia de limpeza de dois sistemas de
movimento oscilatério e rotatério de instrumento de uso
Unico em relagdo a instrumentos rotatérios Mtwo e Pro-
Taper usados como controle, por serem dos mesmos
fabricantes, durante o preparo de canais radiculares cur-
vos em dentes extraidos. Nos resultados ndo houve fra-
tura de nenhum instrumento durante o preparo, estando
seguros para uso. Todos os instrumentos mantiveram
bem a curvaturainicial do canal com nenhuma diferenca
significativa entre os diferentes instrumentos.

A utilizag8o dainstrumentacao reciprocante comegou
acompetir com a instrumentacdo em rotagdo continua na
terapia Endoddntica. Alguns resultados que comprovam
a sua eficacia na remogdo de microorganismos do siste-
ma de canais radiculares vieram confirmar que se trata
de um sistema viavel e que, diado a sua smplicidade
protocolar, se tornou numa alternativa aos outros méto-
dos de instrumentacdo®.

Dentro destes sistemas, 0s Unicos que sdo designados
para serem utilizados exclusivamente em instrumentacéo
reciprocante s30 o e Reciproc® o WaveOne™, que apre-
sentam uma velocidade de trabalho superior a alguns
sistemas de instrumentacdo rotatéria continua estuda-
dos®.

O movimento reciprocante que as limas Reciproc®
efetuam é feito consoante um angulo de rotagéo de 150°
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no sentido anti-horério e de 30° no sentido horario. A sua
seccdo transversal apresenta o formato de um “S”440,

Sendo compostas pela liga M-Wire, as Reciproc
apresentam uma flexibilidade excepcional devido ao seu
baixo moédulo de elasticidade. A longevidade destes ins-
trumentos € também superior em relacdo a sistemas que
utilizam rotacdo continua. As Reciproc tornam-se, entéo,
mais indicadas para a instrumentacdo de canais com
curvaturas acentuadas pela sua resisténcia superior ao
desgaste ciclico.

Ainda de acordo com os autores, no caso da Wave-
One, 0 movimento é iniciado com uma rotagdo angulada
em 170° no sentido anti-horario seguidos de 50° no sen-
tido horario. Apresenta uma seccdo transversal com a
forma de um tridngulo céncavo e as rotagBes por minuto
recomendadas para este sistema sao 350 rpm.

Pesquisa realizada por Saber e Sadat (2013)*, obti-
veram resultados interessantes num estudo em que pro-
curaram utilizar outros &ngulos de rotacdo no sistema
WaveOne no seu movimento reciprocante, com a finali-
dade de influenciar positivamente a vida Util de cada
lima. Um dos grupos utilizou uma angulacéo de 90° no
sentido anti-horério e 30° no sentido horério, distinta da
recomendada pelo fabricante, e em que, apesar de se
verificar uma preparacdo canalar mais prolongada, as
limas demonstraram ter uma resisténcia a fadiga ciclica
significativamente superior.

4. CONCLUSAO

No tratamento endoddntico a etapa de instrumenta-
¢do dos canais radiculares é de grande importancia e por
esse motivo precisa ser realizada da forma mais eficiente
possivel. Os estudos demonstram que a instrumentacao
reciproca é téo eficiente quanto a rotatéria no quesito de
reducdo microbiana e de formatagdo do canal radicular.
Os instrumentos reciprocantes apresentam maior resis-
téncia e maior tempo de vida Util, sendo que, durante o
movimento reciproco o estresse gerado aos instrumentos
€ menor do que o gerado no movimento rotatorio.

Ficou evidenciado maior seguran¢a no uso instru-
mentos em movimentagdo reciproca, pois os angulos de
rotacdo no sentido horério e anti-horério sdo menores
gue o limite elastico dos instrumentos, diminuindo con-
sideravelmente o risco de fratura por tor¢do; reduzindo o
tempo de trabalho; e eliminando a possibilidade de con-
taminagdo cruzada devido ao uso repetitivo do instru-
mento, o qual é descartado apds o procedimento.

Mesmo que os estudos disponiveis até o presente
momento tenham demonstrado seguranca e eficiéncia no
uso de sistemas mecanizados para a instrumentacdo dos
canais radiculares. Novos estudos sd0 necessarios, pois
as técnicas rotatorias continuas e alternadas ndo contem-
plam o complexo sistema anatébmico dos canais radicu-
lares. A instrumentacdo manual ndo deve ser desprezada,
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pois é através da sensacdo tétil que se percebe a anato-
miado canal radicular.
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RESUMO

A obesidade é um transtorno metabdlico de etiologia mul-
tifatorial. O mango farmacologico no tratamento dessa
doenca deve ser apenas coadjuvante. O trabalho objetiva
sumarizar nutracéuticos e fitoter apicos, com efeitos simila-
res aos anorexigenos anfetaminicos (anfepramona, fem-
propor ex e mazindol), passiveis de prescricdo far macéutica.
Trata-se de uma revisdo bibliogré&fica, cuja selecdo de arti-
gos foi feita, principalmente, nas bases de dados Pubmed,
Biblioteca Virtual em Saude e Scielo, dentre 8800 titulos
com até 10 anos de publicagéo e, preferencialmente, ensaios
clinicos em humanos. Os nutracéuticos e fitoter apicos es-
tudados foram: Capsaicina, Cafeina, Citrus aurantium,
Green tea, L-teanina, Piridoxal 5-fosfato, Rhodiola rosea,
Sinetrol, Tirosina e Vitamina C; que direta ou indireta-
mente incrementam a atividade catecolaminérgica; sdo
precursores ou imprescindiveis para que ocorra a hiossin-
tese das monoaminas; SA0 seguros e com pouca ou nenhu-
ma restricdo ao uso. Conclui-se que a prescri¢ao de nutra-
céuticos e fitoter apicos similares aos derivados anfetamini-
cos é uma alternativa segura e €eficaz, dentro da legalidade
exigida, para ser realizada por far macéuticos no manejo do
paciente com sobrepeso e obesidade.

PALAVRAS-CHAVE: Anorexigenos, nutracéuticos, fito-
terapia e obesidade.

ABSTRACT

Obesity is a metabolic disturb of multifactoria etiology. The
pharmacological management treatment of this disease should
only be coadjuvant. The paper ams to summarize nutraceuti-
cas and phytotherapies, with similares effects to anorectics
amphetamines (amfepramone, fenproporex and mazindol),
passive to pharmaceutical prescription. This is a bibliographic
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review, whose selection of articles was realized, mainly, in
Pubmed database, Virtua Health Library and Scielo, among
8800 titles up to 10 years of publication and, preferentialy,
human clinical trials. The nutraceuticals and phytotherapies
studied were: Capsaicin, Caffeine, Citrus aurantium, Green tea,
L-theanine, Pyridoxa 5-phosphate, Rhodiola rosea, Sinetrol,
Tyrosine, and Vitamin C; that directly or indirectly increment
the activity catecholaminergic; are precursors or essentia for
the occurrence of biosynthesis of monoamines; are safes and
with little or no restriction on use. It is concluded that the pre-
scription of nutraceuticals and phytotherapies similar to deriv-
atives amphetamine is a safe and effective aternative, within
the required legality, to be used by pharmacists in the man-
agement of patients with overweight and obesity.

KEYWORDS: Anorectic, nutraceuticals, phytotherapy and
obesity.

1. INTRODUCAO

A obesidade resulta de um desequilibrio entre a in-
gestdo alimentar e o gasto energético, levando a um
acumulo excessivo de tecido adiposo, que armazena o
excesso de energia proveniente dos alimentos e expan-
de-se, secretando substancias bioativas - as adipocitoci-
nas, que contribuem para o desenvolvimento de doencas
metabdlicas, relacionadas com a obesidade!. Essa doen-
ca atingiu proporgdes epidémicas em todo o mundo,
contribuindo com pelo menos 2,8 milhdes de mortes a
cada ano. Nesse cenério, 0 continente americano € o que
possui maior incidéncia do problema, com 26% de adul-
tos obesos, enquanto o sudeste asi&tico, no extremo
oposto, apresenta a menor taxa, com apenas 3% de obe-
s0s?%;, sendo 12% a populacdo mundial considerada obe-
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sa?. No Brasil, 0 excesso de peso atingiu cerca de metade
de homens e mulheres adultas (50,8%) 4% 17,5% S0
obesos (cerca de 18 milhdes), que se somados aos indi-
viduos acima do peso, o resultado chega a 70 milhdes de
pessoas >°.

Atualmente, o tratamento da obesidade baseia-se em
terapias comportamentais especificas, destinadas a mu-
dar os habitos alimentares e aumentar 0 gasto de energia.
“O manejo farmacologico é visto como ferramenta adi-
cional para esta terapia basica”, ja que o cumprimento da
mesma € limitado, e sO se justifica quando combinado
com dieta e mudanca de estilo de vida ’. Sua recomen-
dacdo se da quando o indice de massa corporal (IMC) é
superior a 30 kg/m? , ou quando existem morbidades
associadas a0 excesso de peso (IMC acimade 25 kg/m?);
guando a dieta, atividade fisica e mudancas comporta-
mentais sd0 ineficazes, devendo ser mantido apenas
guando considerado seguro e eficaz para o doente, pelo
menor tempo possivel; ndo sendo recomendado o uso de
anorexigenos em tratamentos que ultrapassem 8 a 12
semanas, devido ao seu alto potencial para causar de-
pendéncia”8.

O trabalho tem como objetivo geral, sumarizar al-
gumas das principais substancias nutracéuticas e fitote-
rapicas, passiveis de prescricdo farmacéutica, com efei-
tos similares aos dos derivados anfetaminicos (anfepra-
mona, femproporex e mazindol), no tratamento de paci-
entes sobrepesados e obesos. Especificamente, preten-
de-se andlisar as substancias, no que diz respeito a0 me-
canismo de acdo, posologia, efeitos adversos e con-
tra-indicagBes; e ainda contextualizar legalmente a pres-
cricdo farmacéutica.

A justificativa para o levantamento desse tema esta
na necessidade de discutir op¢Bes seguras de tratamento
farmacoldgico para pacientes sobrepesados e obesos, ja
gue a obesidade constitui-se em um dos principais pro-
blemas de salide no mundo, de acordo com o relatorio
“Estatisticas Mundiais de Salde 2014”, da Organizacdo
Mundial de Salde (OMS), que a inclui junto com so-
brepeso na lista de fatores de risco associados com o
aumento da mortalidade e da morbidade °. Opcdes, prin-
cipalmente, a0 uso conflitante de anorexigenos anfeta-
minicos no Brasil, que possam ser utilizadas por farma-
céuticos, ja que o mesmo adquiriu o direito de prescrever
medicamentos isentos de prescricdo médica (MIPS), de
acordo com a Resolugdo n° 585 de 29 de agosto de 2013,
do Conselho Federal de Farmacia, que lhe conferiu a
atribuigdo clinica de “Prescrever, conforme legislacdo
especifica, no ambito de sua competéncia profissio-
nal™,

2. MATERIAL E METODOS

O trabalho baseou-se numa pesquisa bibliografica. A
busca por artigos cientificos foi realizada desde setembro
de 2014 nas bases de dados: Pubmed, Biblioteca Virtual
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em Saude e Scielo. Os buscadores usados para a mesma
foram: obesidade, anorexigenos, amfepramone, capsai-
cin, cafeina, Citrus aurantium, sinefrina, green tea,
|-theanine, pyridoxal 5 phosphate, dopamine noradrena-
line, Rhodiola rosea, sinetrol nutraceutical e vitamin c.
Foram disponibilizados 8800 artigos, dos quais foram
utilizados 36. A publicac8o a partir do ano de 2004 foi o
primeiro fator de inclusdo; foi dada a preferéncia, quando
disponiveis, a artigos baseados em ensaio clinico em
seres humanos. Foi feita a leitura dos titulos, para a se-
lec8o daqueles com maior relacdo com o objetivo geral da
pesquisa, para posterior leitura destes integralmente.
Além desses, foram utilizados artigos da Revista de Ci-
éncias Médicas, indexada pela base de dados Lilacs, Cab
Abstract and Global Heslth e Index Psi; da Revista da
Sociedade Brasileira de Clinica Médica, indexada pela
Lilacs e Latindex; da P6s em Revista do Centro Univer-
sitéario Newton Paiva, incluida no sistema QUALIS da
CAPES. Foram também utilizados dados relevantes de
Orgdos governamentais brasileiros: ANVISA, IBGE, e
Ministério da Salde; de associagdes e instituigdes ndo
governamentais. ABESO, CFF, CFM e SBEM; e de
organizacOes internacionais;: OMS e UNODC.

3. DESENVOLVIMENTO
Obesidade

A obesidade é um transtorno metabdlico, mas sobre-
tudo, uma doenca causada por muitos fatores, princi-
palmente, por maus hébitos alimentares combinados
com estilo de vida sedentario, bem como tem sido rela-
cionada com a presenca de mutacdes e polimorfismos
em diferentes genes't. “Menos comumente, a obesidade
também pode ser induzida por drogas (por exemplo:
glicocorticoides em altas doses, antipsicéticos, antide-
pressivos, antidiabéticos orais e antiepilépticos), ou ser
secundéria a diversas doencas neuroenddcrinas, como a
Sindrome de Cushing”?. Estudos associam uma defici-
éncia nutricional relativa (RND) relacionada as monoa-
minas (serotonina, dopamina, noradrenalina e adrenaling)
a diversas doencas, condi¢es e disfungdes orgénicas,
incluindo a obesidade; e postulam que mais de 80% da
populagdo sofrem com sintomas decorrentes das mesmas;
atribuindo entre outras causas, o uso de anfetaminas na
inducdo da RND, pelo sério potencial neurotéxico com
danos em neur6nios pds-sinapticos 3.

A OMS define a obesidade e o sobrepeso como
“acimulo anormal ou excessivo de gordura, que podem
prejudicar a satde”, sendo medida comumente em adul-
tos, através do indice de Massa Corpora (IMC) - rela-
¢30 entre o0 peso em quilogramas dividido pelo quadrado
da altura em metros (Kg/m?); definindo o sobrepeso, a
medida igual ou superior a 25; e a obesidade, um indice
igual ou superior a 30, como pode ser observado no
quadro 1%,
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Quadro 1. Classificagdo do IMC

Classficacdo IMC(Kg/m?)
Subpeso <185
Intervalo normal 185-24,9
Sobrepeso 225
Pré-obeso 25,0-29,9
Obeso >30

Obeso Classe | 30-349
Obeso Classe 11 35-39,9
Obeso Classe 11 >40

Fonte:

N&o bastassem os transtornos decorrentes da prépria
doenca, a obesidade pode acarretar inlmeras comorbi-
dades, além das doencas cardiovasculares, tais como:
resisténcia a insulina, diabetes mellitus tipo 2, hiperten-
sd0 arteria, dislipidemia, doencas biliares, apneia do
sono, osteoartrites e certos tipos de cancer 6. Entre as
vérias comorbidades relacionadas a obesidade, o desen-
volvimento de doencas cardiovasculares e diabetes mel-
litus do tipo 2, representam riscos que conduzirdo a uma
situacdo economicamente insustentavel nos proximos
anos, 0 que justifica a importancia do diagnéstico da
Sindrome Metabdlica ¥’. Segundo o Education Program
Adult Treatment Pane (NCEP-ATPIII), o diagnéstico é
feito quando trés ou mais dos fatores de risco a seguir
estdo presentes: a) Circunferéncia abdominal > 102 cm
em homens ou > 88 cm em mulheres; b) Triglicerideos =
150mg/dL; c) Lipoproteina de alta densidade (HDL-c) <
40mg/dL (homens) e < 50 mg/dL (mulheres); d) Pressdo
arterial > 130/85mmHg; e €) Glicemia de jejum > 110
mg/dL 8.

A maior parte das doengas associadas a obesidade
esta relacionada a acdo do tecido adiposo como 6rgdo
enddcrino, uma vez que os adipdcitos sintetizam diver-
sas substancias como adiponecting, glicocorticoides,
TNFa, horménios sexuais, interleucina-6 e leptina, que
atuam no metabolismo e controle de diversos sistemas*®.

Tratamento farmacolégico da obesidade
Anorexigenos anfetaminicos

“Todos os medicamentos anorexigenos de agdo cen-
tral, exceto mazindol, sdo derivados de (3- fenetilamina”,
bem como os neurotransmissores dopamina, norepine-
frina e epinefring, resultado de alteracGes quimicas na
estrutura da anfetamina”.

“Os anorexigenos anfepramona, mazindol e fempro-
porex foram os primeiros farmacos aprovados para o
tratamento da obesidade, introduzidos no mercado mun-
dial ha cerca de 50 anos”*6. No Brasil, o consumo au-
mentou em 500% desde 1998, colocando-0 como 0 mai-
or consumidor mundial de anfetaminas com finalidade
emagrecedora, segundo o Relatorio Anua divulgado
pela Junta Internacional de Fiscalizacdo de Entorpecen-
tes (JIFE) em 2006 8%, o qual também apontou erros
relacionados a venda sem prescricdes médicas, pela in-
ternet, em farmécias sem devida licenca de funciona-
mento e desvio das substancias dos locais de fiscalizacdo
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No pais, o Sistema Nacional de Gerenciamento de
Produtos Controlados (SNGPC), em seu relatério para o
exercicio de 2009, apontou dados relevantes como o fato
de ter um pediatra entre 0s maiores prescritores de ma-
zindol, além da constatacdo da associacdo de anfetami-
nicos com benzodiazepinicos, diuréticos, laxantes, hor-
mdnios tireoidianos e até antidepressivos, contrariando a
Resolugdo 1477 do Conselho Federal de Medicina (CFM)
20,21

A ANVISA decidiu, por meio da Resolugdo RDC N°
52 de 06 de outubro de 2011, proibir o uso de anfepra-
mona, femproporex e mazindol, seus sais e isOmeros,
bem como intermedi&rios 2, mas em setembro de 2014 o
Congresso Nacional aprovou o Decreto Legislativo
273/2014 invalidando-a; e a ANVISA, através da Reso-
lucdo RDC N° 50 de 25 de setembro do mesmo ano,
normatizou o Decreto, dispondo sobre as medidas de
controle de comercializacdo, prescricdo e dispensacédo
dagueles medicamentos; exigindo nova requisicdo de
registro pelas empresas interessadas em comercializa-los,
mediante a apresentacdo de dados, que comprovem a sua
eficicia e seguranca 324,

Anfepramona

A anfepramona ou dietilpropiona € um pro-farmaco
da etilpropiona, um agente simpaticomimético de acéo
indireta, que atua pela liberacdo de noradrenalina (NA) e
dopamina (DA) a partir de vesiculas pré-sindpticas no
hipotdlamo lateral. O aumento da concentracdo de NA
dentro da fenda sindptica, resulta na estimulagdo de f3
receptores 2-adrenérgicos e uma inibicdo do apetite
25,2627

Enguanto medicamento B-fenetilaminico, apresenta
efeito termogénico em estudos com animais. Estimula o
consumo de oxigénio ’.

De acordo com a RDC N° 50, a Dose Di&ria Reco-
mendada (DDR) ndo pode ultrapassar 120 mg/dia®*

Boca seca e insdnia foram os efeitos adversos mais
comuns observados em estudo, mas n&o diferentes do
grupo placebo, apds trés meses de tratamento; e menos
significativo estatisticamente: constipacéo, dor de cabega,
tontura, irritabilidade e tremor %, Aumento da atividade
locomotora, euforia, nervosismo, irritabilidade, insbnia e
hipercinesia so efeitos tipicos associados a0 seu uso;
podendo induzir, ao ser administrado em doses elevadas
ou por tempo prolongado, a psicose e esquizofrenia 2.
Pode aumentar a presséo arterial e a frequéncia cardiaca,
além de causar palpitagio ?°. Pode causar ainda arritmia
cardiaca, isquemia cerebral, acidente cerebrovascular,
hipertensdo pulmonar priméria, agranulocitose, leucemia,
depressdo, caquexia e ginecomastia, além de levar a de-
pendéncia .

A anfepramona deve ser contra-indicada em pacien-
tes com hipertensdo de moderada a grave, glaucoma,
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hipertireoidismo, histérico de abuso de drogas, com hi-
persensibilidade a aminas simpatomimeéticas, naqueles
gue tenham usado um inibidor de monoamina oxidase
nos ultimos 14 dias, com anorexia, insdnia, estado de
agitacdo, Sindrome de Gilles de La Tourette e doencas
relacionadas, e Diabetes mellitus 2 2°; e deve ser utili-
zada com precaucdo ou evitada por pacientes com doen-
ca cardiovascular grave, e ainda, quando for evidenciado
transtorno psiquiétrico em qualquer momento *°.

Femproporex

Sintetizado a partir de modificagbes na estrutura
quimica da anfetamina, resultando em um derivado
B-fenetilaminico®.

Age diretamente nas vesiculas pré-sinpticas, au-
mentando a liberacdo de neurotransmissores e inibindo a
recaptacdo de dopamina no centro de alimentagdo, no
hipotdlamo lateral. Inibe a recaptacdo de serotonina e
pode inibir a enzima monoamina oxidase, resultando em
sindrome adrenérgica. Age ainda como agonista direto
em receptores de 5-hidroxitriptamina em nivel central,
causando estimulacdo cortical e do sistema ativador re-
ticular; e pode manter ou aumentar o transporte de lepti-
na ao cérebro, inibindo aingestdo alimentar %°.

De acordo com a RDC N° 50, a Dose Diaria Reco-
mendada (DDR) ndo pode ultrapassar 50 mg/dia %

Inquietude, nervosismo, irritabilidade, insbnia,
agressividade, psicose, transtorno obsessivo-compulsivo,
ansiedade, panico, constipacdo, artralgia, polifagia, disu-
rig, colica, diaforese, visdo borrada, acne, vulvovaginite,
tremor distal, herpes, transtorno do sabor, gastrite,
equimose, alteracbes cardiovasculares, hipertensdo pul-
monar primaria, escleroderma, hemorragia subaracnéide
s30 os efeitos adversos ja relatados. Além disso, sdo es-
peradas. sindrome de abstinéncia, tolerancia e depen-
déncia®.

Mazindol

Apresenta molécula diferente, estruturalmente, dos
anfetaminicos, ndo sendo um férmaco fenetilaminico,
mas sim um imidazoisoindol %.

O mazindol blogueia a recaptacdo de NA e DA pelos
neurdnios pré-singpticos, aumentando a sua concentra-
¢do dentro da fenda sindptica, resultando na estimulagéo
de B receptores 2-adrenérgicos e uma inibicdo do apetite
27_ Inibe também a recaptacdo de serotonina e atividade
neuronal sensitiva a glicose no hipotdlamo lateral, redu-
zindo a sua absorcéo 2. Estimula o consumo de oxigénio
e aumenta a estimulagdo noradrenérgica na gordura
marrom ’.

De acordo com a RDC N° 50, a Dose Diéria Reco-
mendada (DDR) no pode ultrapassar 3,00 mg/dia %,

Podem ocorrer as seguintes reacdes adversas. xeros-
tomia, insdnia, constipacdo, nervosismo, tontura, cefa-
Iéia, arrepios, nduseas, efeitos cardiovasculares como
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palpitacBes, taquicardia e hipertensdo arterial; vertigem,
fraqueza, boca seca, desconforto gastrico, suor excessivo,
dor testicular, impoténcia sexual, disUria, dificuldade de
miccdo e secrecdo seminal; depressdo e mania; erupcoes
cutaneas e reacdes acneiformes, aém de agitacdo, psi-
cose, excitabilidade, alucinagcdo e convulsdo. Leva a to-
lerancia®.

Seu uso € contraindicado em casos de pacientes com
estado de agitac@o, nagueles que tenham feito uso de
inibidores da monoamina-oxidase nos Ultimos 14 dias,
devido ao risco de crises hipertensivas, pacientes com
glaucoma, histéria de abuso de medicamentos, hipersen-
sibilidade ao mazindol e doenca cardiovascular sintomé-
tica; e com precaucdo em pacientes com Diabetes melli-
tus 2.

Nutracéuticos e Fitoterapicos
Capsaicina

Um dos cinco capsaicinoides naturais - ativo da pi-
menta vermelha. Age por estimulagdo [-adrenérgica
(aumenta as catecolaminas: adrenalina, noradrenalina e
dopamina) e reducdo do quociente respiratério, que leva
a uma mudanca de substrato para a oxidacdo - de hidrato
de carbono para gordura. Aumenta a saciedade, reduz o
apetite e ingestdo alimentar e possui efeito termogénico
31,32

A dose estudada foi de 2,56mg junto com a refeicao,
trés vezes ao dia, totalizando uma dose diéria de 7,68mg.
Essa dose foi considerada adequada, em relacdo aos es-
tudos anteriores e ao padrdo alimentar caucasiano, dife-
rente dos asi &ticos, que toleram de 25 a 200mg/dia’®.

N&o foram reportados efeitos adversos, sendo a dose
bem tolerada, ndo alterando a pressio arterial; mas 0 uso
alongo prazo pode ser limitado, devido a pungéncia 32,

Cafeina

A cafeina é um acaldide, derivado da xantina, que
age aumentando a producdo das catecolaminas na circu-
lacdo (em particular a epinefrina) e antagonizando os
receptores A1 e A2 de adenosina - um importante regu-
lador do metabolismo lipidico- levando ao aumento da
oxidagdo de gordura e reducdo da oxidagdo de carboi-
drato; e ainda melhorando a sensibilidade a insulina 3334,
Aumenta o gasto energético e a termogénese %.

A dose recomendada € de 3 a 6mg/Kg de peso. Os
efeitos adversos estdo vinculados a suscetibilidade e a
dose, podendo surgir: agitagdo, trepidez e tremor dos
membros superiores, insdnia em doses frequentes e sono
em doses excessivas, nervosismo, irritabilidade, ansie-
dade, nauseas, desconforto gastrintestinal, aumento da
frequéncia cardiaca e hipertensio®34. Pode inclusive
levar a uma intoxicacdo ou morte nos casos Mais graves.
A frequéncia do uso pode causar dependéncia, desen-
volver toleréncia e ao tentar parar o abuso, desencadear
sintomas de abstinéncia, como a dor de cabega, sonolén-
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Cia, irritabilidade, ndusea e vomito.

O uso deve ser feito com cautela em pacientes com
gastrite e Ulcera, pois ocorre aumento na producédo de
acido cloridrico, aumentando a gravidade dos sintomas;
com enterite e colite, por aumentar a motilidade gastrin-
testinal; na dismenorréia, devido ao aumento da rigidez
muscular. Bem como o uso é considerado imprudente
durante a gravidez, ja que a cafeina atravessa a barreira
placentéria-fetal e pode levar a prematuridade, baixo
peso ao nascer ou mesmo levar ao aborto esponténeo. Na
amamentac8o, em excesso, pode causar insbnia e irrita-
bilidade nas criancas. Outras contra-indicagtes estdo na
inféncia, por inibir o apetite e em criangas hiperativas,
principal mente, por agravar a condigdo®.

Citrus aurantium L.

Planta conhecida como laranja amarga, laranjei-
ra-amarga e laranjeira-cavalo; é caracterizada quimica-
mente pela presenca de 6leos voléteis, flavondides (hes-
peretina e naringenina e seus glicosideos hesperidina e
naringina), furanocumarinas e aminas, especialmente
p-sinefrina — amina adrenérgica semelhante a efedrina,
derivada da feniletilamina; além de octopamina e tira-
mina, alcal6ides semelhantes a adrenalina e norepinefri-
na, com efeitos simpati comiméticos®>364,

A p-sinefrina tem atividades termogénicas e lipoliti-
cas, aumentando o metabolismo energético, devido a
estimulaco especifica em receptores Bs-adrenérgicos®™ 3,
A hesperidina e a naringina melhoram a sensibilidade a
insulina e a tolerancia a glicose, evitam 0 acimulo de
triglicerideos, inibem a biossintese do colesterol, atuam
como anti-oxidantes e anti-inflamatorios, além de serem
hepatoprotetores e neuroprotetores. A sinergia entre a
p-sinefrina, hesperidina e naringina, aumenta a termo-
génese, por uma melhora na expressdo de adiponectina,
importante para o metabolismo dos lipideos e carboidra-
tos e pela ativagdo de PPARYy (receptor ativado por pro-
liferadores de peroxissoma gama) o principal regulador
da diferenciacdo de adipdcitos. A naringina ativa, signi-
ficantemente, a PPARa, que regula o metabolismo dos
lipideos®.

O uso de um produto com 50mg de p-sinefrina,
100mg de hesperidina e 600mg de naringina, compo-
nentes do Citrus aurantium, 2 vezes ao dia, conforme
estudo foi o que mostrou melhores resultados na gest&o
de peso®.

Em geral, ndo foram rel atados efeitos adversos com o
uso de Citrus aurantium. A maioria dos estudos néo
mostra alteracdo na pressdo arterial e freqiiéncia cardiaca,
mas por possuir p-sinefrina, que atua farmacologica-
mente semel hante a efedrina, os efeitos adversos provo-
cados por esta podem surgir com o uso daquela: taqui-
cardia, arritmia cardiaca, infarto agudo do miocéardio,
sincope e isquemia cerebral. Estudo com roedores ja
demonstrou alteragtes cardiovascul ares®36:37:45,
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Green tea

Produzido a partir da planta Camelia sinensis, cons-
tituido por compostos polifenélicos — as catequinas,
principalmente: epicatequina, epicatequina galato, epi-
galocatequina e epigalocatequina galato; proantociani-
dina, &cido gdlico, I-teanina e cafeina®3*% . As catequi-
nas formam complexos com lipideos e enzimas lipoliti-
cas, interferindo com processos luminais de emulsifica-
¢ao, hidrdlise, solubilizagdo micelar e absorgdo dos lipi-
deos no trato digestivo. A epigalocatequina-3-galato
melhora a sensibilidade a insulina. Os compostos agem
sinergicamente contribuindo para a sua fung¢do antioxi-
dante, melhorando caracteristicas da sindrome metabo-
lica e os riscos subsequentes para o diabetes e suas com-
plicagBes™.0 consumo de cha verde aumenta a sacieda-
de e plenitude, apds as refeicdes, aumenta 0 gasto de
energia e oxidacdo de gordura, através da inibicdo da
catecol-o-metil-transferase — enzima que degrada a no-
repinefrina, ou sgja, prolonga a acdo desta, incremen-
tando a agdo simpatica na mobilizagdo de gordura, redu-
zindo seu acimulo na porgdo mesentérica e hepética; e
suprime a elevagdo da relagdo cintura-quadril 383941,

Foram bem toleradas doses de 500 a 714mg de poli-
fendis do chéa verde por dia, correspondendo a trés xica-
ras da bebida, ndo ocasionando qualquer efeito adverso
sobre as fungdes hepética e renal, bem como para os
principais sistemas do corpo®4.

L-teanina

Aminoécido presente, principalmente, em folhas de
cha verde (Camelia sinensis) e em cogumelos (Xeroco-
mus badius), age blogueando a ligagdo do é&cido
I-glutédmico aos receptores de glutamato no cérebro, in-
crementando as concentragcdes de dopamina e serotonina
cerebrais, com subjacente efeito ansiolitico, aém de
aumentar a atividade de ondas cerebrais afa, promo-
vendo um relaxamento e estado de alerta; e um efeito
anti-stress, por inibir a excitagdo do neurénio cortical
40,42

A dose estudada varia de 25 a 400mg por dia, sem
relatos de efeitos adversos e contra- indicagcbes. Uma
porcdo de cha verde (250ml) fornece 40 mg de
|-teani na®*42,

Piridoxal 5-fosfato (P5P)

O P5P é a forma ativa da vitamina B6 (piridoxina),
uma coenzima para mais de 140 enzimas no metabolis-
mo humano. Entre as mais variadas fungdes, esta envol-
vida no catabolismo e interconversdo da maioria dos
aminoécidos, cofator requerido para a sintese de dopa-
mina e serotonina; formagdo de varios acidos organicos,
como algumas espécies envolvidas no Ciclo do TCA e
gliconeogénese; sintese do heme; metabolismo do car-
bono; reduz o armazenamento de lipideos nos adipdcitos,
atenuando a sinalizagcdo de Ca?*, que é um regulador do
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metabolismo lipidico (aumenta a sintese de acidos gra-
xos, regula a lipogénese e inibe a lipdlise); também é
possivel que esteja envolvido na reducdo de marcadores
do estresse oxidativo e na melhoria da sensibilidade a
insulinal34344,

Uma dose de 30mg/dia gera beneficios na gestéo do
excesso de peso e tratamento de obeso, quando associa-
do a Leucina. Essa dose encontra-se acima da RDA que
€ de 1,3mg/dia para adultos jovens, sendo a LOAEL de
500mg/dia, NOEL 200mg/dia e a UL de 100mg/dia; sem
relatos de efeitos adversos, nem contra-indicagdes*.

Rhodiola rosea

Também conhecida como “raiz de ouro”, composta
ativamente por rosavins e salidroside, inibe a acdo enzi-
maética da monoamina oxidase em humanos, que regulaa
degradac&o de norepinefrina e dopamina’®.

Na dose de 20mg/K g, associado ao extrato de Citrus
aurantium (5,6mg/Kg), reduziu a gordura viscera e ni-
veis de leptina em roedores. Seu uso isolado reduziu a
compulsdo alimentar relacionada a dieta yo-yo e ao es-
tresse; e o0s niveis de corticosterona. Com a associagao,
houve reducéo da taguicardia induzida pelo Citrus, re-
ducdo dos niveis plasmaticos de norepinefrina, aumento
dos niveis de norepinefrina no hipotalamo, que influen-
cia 0 peso corpora e aingestdo de alimentos; e de do-
pamina no cortex frontal*®. Alguns estudos atribuem a
Rhodiola a capacidade adaptogéncia e ergogénica, com
melhora de desempenho, reducdo de fadiga e alivio dos
sintomas da depressdo. A melhora no desempenho fisico
e mental foi considerada ainda contraditéria e inconclu-
sivaem revisdo sistematica’.

A dose recomendada varia de 50 a 660mg/capsula,
até no maximo 1500mg/dia’.

Os efeitos adversos relatados foram de natureza leve,
além de pouco incidentes: dor de cabeca de menor gra-
vidade, insbnia e hipersalivacdo. N&o foram reportadas
contra-indicagdes, mas nenhum estudo incluiu popula-
¢cdes pedidtricas, gestantes e lactantes, sendo recomen-
dado a ndo utilizagdo pelas mesmas, bem como uma
cautela em pacientes usudrios de outras substéancias es-
timulantes, por possivel interagdo aditiva’®.

Sinetrol

Extraido de frutas citricas— laranja vermelha (Citrus
sinensis L. Osheck), laranja doce (Citrus aurantium L.
var. sinensis), laranja amarga (Citrus aurantium L.
var.amara), grapefruit (paraiso citrus) e guarana (Pauli-
nia cupanna). E uma mistura de polifendis de flavondi-
des, tais como antocianinas e flavanonas (principal mente
naringina e cianidina, além de outras como naringenina,
isonaringin, narirutin, hesperidina); e a “cafeina (pre-
sente em 3,6% em SINETROL )%,

Os compostos flavondides conferem-lhe atividade
antioxidante, mas além disso vérios estudos demonstra-
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ram sua atividade lipolitica através da inibicdo da
cAMP-fosfodiesterase, a exemplo do estudo duplo-cego
randomizado utilizando 1,4g/dia de Sinetrol, dividido em
4 capsulas de 350mg, que resultou em reducédo do IMC
dos participantes, podendo gjudar a reduzir o peso e
gordura corporal?’.

Tirosina (L-Tirosina)

Componente normal de alimentos ricos em proteinas
— aminoéacido - precursor de dopamina, norepinefrina e
epinefrina (figura 1); e horménio da tiredide. “Em hu-
manos, L-tirosina é metabolizado a tiramina, L-dopa,
dopaquinona, e 3-iodo-L-tirosina”134,

Existem 1962 alimentos listados pelo Departamento
de Agricultura de banco de dados de nutrientes dos Es-
tados Unidos (USDA) que tém mais de 500mg de
L-tirosina por porgdo. Uma refeicéo a base de proteinas,
em média, oferece mais de 1500mg de L -tirosina®.

Arning acids Nonoamine neurotransmitters

f-o{_garcinan )
I: LA ‘P—P-I: L-iups }—H' Togamum ‘[—h'l:‘l [Tl R :]—I{ =rd --.1~.r|1~,.~.:|
Figura 1. Sintese das monoaminas. Fonte: .

(L retopran b+ 5410 )

Nos Estados Unidos € usado como suplementacdo
dietética, principalmente para a perda de peso em doses
gue chegam a 17000mg, divididos em 2, 3 ou 4 vezes a0
dia®®. A dose requerida para controlar um estado de RND
relacionada @ monoaminas seria de 14000mg/dia, tendo
sido requerido até 20000mg/dia em pacientes em trata-
mento da doenca de Parkinson, para reduzir flutuactes
significativas de dopamina urin&ria induzidas pela
L-dopa. O mesmo estudo que estabeleceu essa dose su-
gere que 0 uso de precursores, como a L-tirosina, ndo
deve ser feito de maneira isolada, mas associado a pre-
cursores de serotonina, restabelendo-se o sistema como
um todo, para alcancar melhores resultados, garantindo
equilibrio e evitando efeitos colaterais desnecessarios ao
paciente’>0, Assim, foi conduzido um protocolo de su-
plementacdo de L-cisteina 4500mg, L-tirosina 3000mg,
1000mg de vitamina C, L-lisina a 500mg, 5-HTP 300mg,
citrato de calcio 220mg, vitamina B6 75mg, 400ug de
folato, e 400ug de selénio®. A legislacdo brasileira ndo
estabelece valores de referéncia para aminoéacidos (IDR,
niveis maximos) e a Food and Drug Administration con-
sidera a L-tirosina segura®®®L; n3o tendo sido relatados
efeitos adversos, nem contra-indicages ao seu uso.

Vitamina C (Acido ascoérbico)

Age como uma coenzima de dopamina--hidroxilase
- aenzimaresponsavel pela biossintese de noradrenalina,
a partir de dopamina; e em Ultima andlise conduzindo a
formacdo de adrenalina. Apesar de ser requerido para a
sintese das catecolaminas, sua deficiéncia ndo induz de
maneira intensa a reducdo da atividade da enzima'®%2.
Por outro lado, sua deficiéncia esté relacionada & maio-
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res indices de IMC, circunferéncia abdominal e concen-
tracOes de leptina. Suplementagdo de vitamina C reduz a
secrecdo de leptina e a expresséo génica de apelina —
uma adipocina relacionada com a resisténcia a insulina,
obesidade e inflamag&o®3.

Um ensaio controlado por placebo duplamente cego
entre obesas demonstrou que a suplementacdo com 3g de
acido ascérbico por dia melhora a perda de peso, durante
6 semanas. Uma possivel explicacdo para este fato € que
0 &cido ascorbico trata-se de um cofator na biossintese
de carnitina, um metabdlito necessario para a oxidagdo
de &cidos gordos. No entanto, estudo considerando a
ingestéo de vitamina C, proveniente da dieta, em quan-
tidades superiores a 100mg/dia, ndo demonstrou altera-
¢cdo estatisticamente significante no peso corpora e na
circunferéncia da cintura®.

A legidacdo brasileira permite que sgja usada, com
seguranca, em medicamentos a dose de até 1.000mg
(dose diaria para adultos); 25mg/kg peso corpora até o
limite de 300 mg para lactentes e para uso pediatrico 25
mg/kg até o limite de 1000 mg®.

Prescricédo farmacéutica

O CFF, com a Resolucéo n° 585 de 29 de agosto de
2013, conferiu ao farmacéutico a atribuicdo clinica de
“Prescrever, conforme legislagdo especifica, no ambito
de sua competéncia profissional” e regulamentou a pres-
cricdo farmacéutica com a Resolucdo n° 586 de 29 de
agosto de 2013, segundo a qual “o farmacéutico podera
realizar a prescricdo de medicamentos e outros produtos
com finalidade terapéutica, cuja dispensacdo ndo exija
prescricdo médica, incluindo medicamentos industriali-
zados e preparagdes magistrais (alopaticos ou dinami-
zados), plantas medicinais, drogas vegetais e outras ca-
tegorias ou relagBes de medicamentos que venham a ser
aprovadas pelo 6rgdo sanitério federal para prescrigdo do
farmacéutico”10%,

A isencdo de prescricdo médica para determinados
medicamentos é determinada por dois regimentos. a
Portaria n° 40/1998 e a RDC n°138/2003. O medica
mento deve ter posologia didria maxima abaixo do esta-
belecido pela primeira; porém, nos casos em que ndo ha
limites estabelecidos na mesma, a RDC n° 24/2011, des-
creve que podem ser aplicados niveis maximos de segu-
ranca estabelecidos em outros paises, desde que tenham
sido regulamentados através de cadigos oficiais. O me-
dicamento deve ainda ter indicagdo prevista pela RDC
n°138/2003, devendo ser enquadrado na categoria cor-
reta e seguir conforme Art. 1° desta legislacdo: “Todos
os medicamentos cujos grupos terapéuticos e indicacdes
terapéuticas estdo descritos no Anexo: Lista de Grupos e
Indicacdes Terapéuticas Especificadas (GITE), respeita-
das as restricdes textuais e de outras normas legais e
regulamentares pertinentes, sdo de venda sem prescricéo
médica, a excegdo daqueles administrados por via pa-
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renteral que sdo de venda sob prescricdo médica”>%%",

4. DISCUSSAO

A terapia com anorexigenos anfetaminicos ndo pode
ser feita por mais de 12 semanas, devido ao risco de
causar dependéncia, além de inlmeros efeitos adversos -
alguns de alta gravidade, como a psicose, aumento da
pressdo arterial e hipertensdo pulmonar, alteraces car-
diovasculares, depressdo e convulsdo; além de levar a
tolerancia e abstinéncia; sendo-lhe atribuida importantes
contra-indicagdes. A revisdo ndo encontrou na base de
dados pesquisada referéncias de contra-indicactes para o
femproporex, o que ndo o isenta das mesmas, por se
tratar de um farmaco fenetilaminico. S&o poucos os es-
tudos dedicados para esse farmaco, um dos fatos que
levou a ANVISA a exigir a apresentacdo de dados, que
comprovem a sua eficacia e seguranca, bem como da
anfepramona e mazindol, para as empresas que preten-
dem comercializélos %,

Como alternativa aos anorexigenos anfetaminicos, os
nutracéuticos e fitoterapicos estudados incrementam a
atividade catecolaminérgica — capsaicina, cafeina, Citrus
aurantium, green tea, L-teanina, Rhodiola résea e Sine-
trol, ou sdo imprescindiveis para que ocorra a biossintese
das monoaminas, como € o caso da vitamina C e do P5P.

Drogas ndo aumentam o nimero total de monoami-
nas no cérebro, apenas agem melhorando a sua circula-
¢d0 pelo corpo. A Unica forma de fazé-lo é administran-
do aminoé&cidos precursores, que atravessam a barreira
sangue-cérebro para sintetizar novas moléculas de mo-
noaminas - como a L-tirosina'®.

Os estudos néo fizeram relatos sobre efeitos adversos
e contra-indicacdes para a grande maioria dos nutracéu-
ticos e fitoterapicos. Vale ressaltar apenas 0 caso da ca-
feina, que pode elevar a pressdo arterial e a frequéncia
cardiaca, dentre outros eventos, além de potencial risco
de dependéncia, tolerancia e abstinéncia; e o Citrus au-
rantium, por possuir p-sinefrina, que atua farmacologi-
camente semelhante a efedrina, os efeitos adversos pro-
vocados por esta podem surgir com o0 uso daguela: ta-
quicardia, arritmia cardiaca, infarto agudo do miocardio,
sincope e isquemia cerebral 333435,

Os nutracéuticos e fitoterdpicos sumarizados aten-
dem aos requisitos de medicamentos isentos de prescri-
¢do, conforme a Portaria n° 40/1998 e a RDC
n°138/2003, portanto passiveis de prescricdo farmacéu-
tica

5. CONCLUSAO

A prescricdo de nutracéuticos e fitotergpicos, com
efeitos similares aos derivados anfetaminicos é uma al-
ternativa segura e eficaz, dentro da legalidade exigida,
para ser realizada por farmacéuticos no manejo do paci-
ente com sobrepeso e obesidade. Baseando-se no meca-
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nismo de acdo dos mesmos, os estudos demonstram que,
direta ou indiretamente, eles conseguem incrementar o
aporte de monoaminas; apresentando pouco ou henhum
efeito adverso importante, nem contra-indicacfes ao uso.
Além de atuarem na gestéo do peso, promoverem sacie-
dade, acdo lipolitica e termogénese, outros beneficios
sd0 alcangcados com seu uso, como a protecdo antioxi-
dante, acdo anti-inflamatéria, a melhora da sensibilidade
a insulina, toleréncia a glicose e melhora dos sintomas
da depressio.
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RESUMO

As discromias sdo alteracdes na coloracdo normal da pele,
resultantes de diferengas quantitativas do pigmento mela-
nina, dividindo-se em hipocromias (manchas claras) e hi-
percromias (manchas escuras). Dentre as hipercromias, a
mais comum é a formagao do melasma, caracterizado por
maculas castanhas, contornosirregulares, comum em areas
fotoexpostas como face, palpebras e membros superiores.
Pode acometer ambos os sexos e todas as ragas, porém é
mais comum em mulheres adultas em idade fértil. Para
prescrever o tratamento, os profissionais envolvidos devem
utilizar com segurancga os compostos que irdo ser empre-
gados em preparagdes de uso tépico. Para combater e re-
verter estas alteragdes estéticas sdo utilizados agentes des-
pigmentantes. Seu tratamento farmacoldgico é feito basi-
camente por via topica com agentes despigmentantes como:
acido kdjico, acido retindico, hidroguinona, acido glicdlico
eacido azelaico.

PALAVRAS-CHAVE: Tratamento, hipercromias, despig-
mentantes.

ABSTRACT

Dyschromias are changes in the normal color of the skin, re-
sulting from quantitative differences of melanin pigment, di-
viding into hipocromias (light spots) and hyperchromia (dark
spots). Among the hyperchromia, the most common is the for-
mation of melasma, characterized by brown stains, irregular
outlines common in sun-exposed areas like the face, eyelids
and upper limbs. It affects both sexes and all races, but is most
common in adult women of childbearing age. To prescribe
treatment, the professionals involved should safely use the
compounds that will be used in topical preparations. To combat
and reverse these cosmetic changes are used depigmenting
agents, its pharmacological treatment is basicaly done topi-
cally with depigmenting agents such as kojic acid, retinoic acid,
hydroquinone, glycolic acid and azelaic acid.

KEYWORDS: Treatment, hyperchromia, depigmenting.
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1. INTRODUCAO

A pele é considerada o maior 6rgéo do corpo humano,
considerando-se superficie e peso, podendo atingir 16%
do peso corporall. Ela é congtituida por trés camadas:
epiderme (camada superficial); derme e hipoderme (ca-
mada mais profunda). Possui diferentes fungdes como:
protecdo contra agentes fisicos, quimicos e bioldgicos,
termorregulacdo, excrecdo, sensibilidade tétil e producdo
de colicalciferol (vitamina D). Sua aparéncia depende de
varios fatores, entre eles: sexo, idade, clima, emocional,
alimentar e estado de salde do individuc?.

Discromias s8o alteracBes na coloracdo normal da
pele, resultantes de diferencas quantitativas do pigmento
melanina, dividindo-se em hipocromias (manchas claras)
e hipercromias (manchas escuras)3.

O desenvolvimento de hipercromias esta relacionado
a inimeros fatores como: exposicdo a radiacdo ultravio-
leta, predisposicdo genética, gravidez, terapias hormo-
nais, fatores emocionais, entre outros. Porém a exposi-
¢d0 aradiacdo ultravioleta e predisposicdo genética sdo
os fatores mais importantes e frequentemente associados
ao aparecimento do mesmo*.

Dentre as hipercromias, a mais comum € a formacédo
do melasma, um distdrbio adquirido pigmentar comum,
caracterizado por méculas castanhas, contornos irregu-
lares, comum em éreas fotoexpostas como face, pélpe-
bras e membros superiores. Podendo acometer ambos os
sexos e todas as ragas, porém € mais comum em mulhe-
res adultas em idade fértil®.

Para combater e reverter estas alteracfes estéticas sao
utilizados agentes despigmentantes tépicos e seu contro-
le com o uso de fotoprotetores®. Seu tratamento farma-
coldgico é feito basicamente por via topica com agentes
despigmentantes como: é&cido kdjico, acido retindico,
hidroquinona, acido glicélico, acido azelaico, é&cido as-
corbicos entre outros’.

O presente trabalho teve como objetivo relacionar as
substancias ativas despigmentantes mais utilizadas no
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tratamento das hipercromias.

2. MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi realizado com base em umare-
visdo de literatura, através do levantamento e consultas
em sites cientificos como: Scientific Eletronic Liberary
Online (SCiIELO) e Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saide (LILACS), utilizando pa-
lavras chaves como: Tratamento, Hipercromias, Des
pigmentantes.

Na busca do material foram levados em consideracao
o0s artigos que continham uma abordagem ampla sobre o
uso de despigmentantes no tratamento de hipercromias.

3. DESENVOLVIMENTO
Exames Pele

A pele € 0 maior 6rgdo do corpo humano. Funcio-
nalmente age como um envoltério de protecdo ao meio
externo controlando a perda de fluidos corporais, evi-
tando a penetracdo de substancias estranhas e nocivas ao
organismo, atuando assim como uma capa protetora e
uma barreiraimpermeavel a muitas substancias®.

A pele se divide em trés camadas com funcdes dis-
tintas: epiderme (superficial) mais externa e principal
barreira de defesa, derme (intermedi&ria) com tecido
vascularizado e hipoderme (mais profunda) constituida
de tecido gorduroso® 8,

A camada mais externa da pele, a epiderme, é com-
pletamente celular, tipicamente composta de um epitélio
escamoso estratificado que contem cinco tipos de células
histol ogicamente distintas. Essas células sdo organizadas
em camadas, que da superficie para a profundidade séo:
estrato corneo, estrato lUcido (camada claratransicional),
estrato granular, estrato espinhoso, e a camada basal®.

Melanina

A producdo de melanina envolve uma extensa e
complexa rede de reacdes quimicas e o processo de for-
macdo chama-se melanogénese. O processo é influenci-
ado por fatores genéticos, hormonais e acdo dos raios
UV, ocorre nos melandcitos que sdo células dendriticas
localizadas na camada basal da epiderme e derme. A
fungdo da melanina é proteger as células basais presentes
na epiderme dos efeitos nocivos da radiacéo UV e esta
envolvida também na termorregulacdo e no controle da
sintese de vitamina D3. Sua propor¢do e concentragdo
sdo diferentes em algumas éreas do corpo™®.

A melanina é constituida por um polimero protéico
originado da oxidacdo da tirosina pela enzima tirosinase
paraadiidrofenilanina. A tirosinase, enzima que controla
a melanogénese inicialmente é sintetizada na superficie
do reticulo endoplasmatico rugoso e depois transferida
para 0 complexo de Golgi, associada ao lisossomo e
dessa forma, ativada pela adicdo de uma cadeia de agu-
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cares antes de ser secretada para dentro de uma vesicula
para formar 0 melanossoma, que sdo particulas cito-
plasmaticas pigmentadas que contem melanina e sdo
produzidas por melandécitos que transferem estas parti-
culas para dentro dos queratinécitos. Dentro dos quera-
tinocitos os melanossomas sao degradados e a melanina
€ removida com o estrato corneo'.

Existem dois tipos de melanina: a eumelanina e a
feomelanina. A eumelanina apresenta tonalidades do
marrom ao preto e tem maior concentragdo em indivi-
duos de pele mais escura com cabel os pretos e castanhos.
Ja a feomelanina com tonalidades que vao do amarelo ao
vermelho, encontra-se em individuos loiros ou ruivos'®.

A pigmentacdo da pele é dividida em dois tipos de
cores. cor congtitutiva que é geneticamente determinada
e cor induzida ou facultativa que é o resultado de expo-
sicdo solar ou de doencas pigmentantes. As modificacdes
patoldgicas da cor da pele sdo chamadas de discromi-
aSlO'll.

Discromias

A ateracdo na coloragdo normal da pele é denomi-
nada discromia, formando maculas de tonalidade variada
e resultados de diferencas quantitativas de pigmentos
melanina. S8o patologias comuns e dependentes de fato-
res genéticos e ambientais. Apresentam-se de forma lo-
calizada, difusa, regional ou circunscrita no corpo. As
desordens pigmentares, locais ou generalizadas, sdo
classificadas de acordo com a distribuicdo andmala de
melanina em: hipocromias, leucomelanodermias e hi-
percromiast?. As hipercromias serdo objeto de nossa
atencdo, pois os despigmentantes agirdo neste tipo de
lesdo.

Hipercromias

As hipercromias surgem devido a fatores exdgenos
ou endégenos que levam a producéo excessiva de mela-
nina dérmicat®. As afecgBes hipercrémicas de origem
epidérmica apresentam-se como manchas castanhas, que
resultam do aumento da atividade e nimero de melané-
citos secretores e também pela elevagdo do nimero e do
tamanho dos melanossomas. A presenca de melanina em
melandcitos, ou em macréfagos dérmicos com coloragdo
ardésia, azul ou cinza originam manchas de coloragéo
azul, azul-acinzentado ou cinzento, caracterizando as
manifestagdes hipercrébmicas. Esse tom azul também
pode ser fornecido a pele por fontes ndo-melaninicas, ou
Sgja, ocronose, tatuagens e deposi¢ao de outros materiais
estranhos na derme'#*°,

O surgimento de manchas hipercrémicas na pele po-
de estar relacionado a diversos fatores como: gravidez,
envel hecimento, hormdnios sexuais, queimaduras de sol
entre outros. A radiacdo solar parece ser 0 maior respon-
savel por estas dteraghes, seguida pelos hormonios.
Quando ha exposicdo solar, ocorrem varias reagdes que
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intensificam a transferéncia de pigmento melanico para
o interior dos queratindcitost®.

Os processos inflamatérios ocorridos no tecido cuté
neo geralmente levam a hiperpigmentacdo, sendo que
esta se apresenta com maior frequéncia em fototipos
mais atos e esta relacionada com a natureza da inflama-
¢30 e ndp com aintensidade da mesmat”’.

As hipercromias mais comuns sd0 as hiperpigmen-
tacOes pos-inflamatérias, que surgem ap6s doengas in-
flamatorias como liquen plano ou acne. Existem ainda as
hi perpigmentacGes exdgenas, ocorridas pela absorgéo de
pigmento no caso da tatuagem, ou de pds de metais entre
outros'®,

Nevo de Ota € uma mancha hipercrémica intensa,
gue atinge a pele da face unilateralmente, a &rea da es-
capula e adjacéncias. Obtem-se bons resultados no cla-
reamento desta mancha com os tratamentos a laser®.

Efélides ou sardas apresentam-se geralmente em
areas expostas ao sol, disseminadas, caracterizam-se por
pequenas manchas amarronzadas que aumentam a expo-
sicdo solar. Apresentam-se mais localizadas no rosto,
nariz, colo e costas, geralmente em peles claras'®.

Melasmas sdo manchas acastanhadas, irregulares,
presentes geralmente na face, em regido frontal, tempo-
ral, malar, supralabial e centro facial. A exposi¢éo solar é
fator desencadeador e agravante do quadro®®.

Muitos pigmentos endégenos e exdgenos podem
produzir hipercromias, a identificacdo do tipo de pig-
mento é importante para a escolha do tratamento apro-
priado, porém nem sempre a distingdo é simples e, em
muitas ocasifes, ha associagdo de mais de um tipo de
pigmento?®.

O principal fator de prevencéo e tratamento das dis-
cromias esta no uso diario de um fotoprotetor com fator
de protecdo superior a 30, tendo em sua composicéo
filtros quimicos (UVA e UVB) e filtros fisicos como o
diéxido de titanio e 6xido de zinco. Quando as desordens
hiperpigmentares estéo estabelecidas o tratamento é rea-
lizado a base de substancias despigmentantes'®.

Tratamento

O tratamento das hipercromias tem como principal
objetivo o clareamento das lesdes e a prevencéo e redu-
¢do das areas afetadas, com o menor efeito colatera
possivel. Estudos clinicos controlados indicam a foto-
protecdo e o uso de clareadores, como medidas de pri-
meiralinha no tratamento de hipercromias®’.

Os agentes despigmentantes sdo produtos destinados
a dterar a pigmentacdo da pele, atuando sobre os mela-
nocitos, sobre a melanogénese em suas diversas etapas
elou na transferéncia de melanina para os queratindci-
tos?.

Os despigmentantes possuem mecanismos de acdo
gue atuam de formas diferentes, estes estdo ligados a
interferéncia na producdo de melanina ou na transferén-
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cia da mesma. Podem atuar inibindo a sua formagéo, no
transporte de grénulos, aterando quimicamente a mela-
nina, inibindo a biossintese de tirosina e podem destruir
alguns melandcittos, além de inibir a formacdo de mela-
nossomas’,

Atual mente existe uma grande variedade de agentes
despigmentantes no mercado, sendo estes utilizados iso-
ladamente ou associados com outras substancias ativas®.

Principais despigmentantes de uso tépico
Acido kéjico

E um despigmentante obtido através da fermentacéo
do arroz, bastante efetivo e ndo toxico, que inibe a agdo
da tirosinase por atuacdo quelante dos ions precursores
da formagéo da melanina. Quimicamente pode ser asso-
ciado ao &cido glicdlico, que diminui a capa cornea e
amolece o cimento celular, facilitando a penetracdo do
agente despigmentante®. A vantagem do &cido kgjico
esta na suavidade de acéo sobre a pele uma vez que ndo
causa irritagdo nem fotossensibilizagdo, possibilitando o
seu uso durante o dia. Sua concentracdo usual e de 1% a
3% em cremes, emulsdes, géis e logoes. A observagéo do
seu efeito ocorrerd apos duas a quatro semanas de uso,
podendo demorar mais em peles espessas ou oleosas. Os
resultados melhores sdo notados com uso continuo por
até 06 meses™.

A atividade inibitéria da tirosinase, enzima limitante
na biossintese do pigmento melanina, o efeito inibidor
da melanogénese e a capacidade de aterar os melandci-
tos em ndo-dendriticos, desencadeou o uso do é&cido
kdjico como agente clareador da pele’.

Pode ser associado a outros clareadores como o &cido
glicdlico e outros ativos capazes de prolongar a vida Uil
do produto evitando a oxidagdo e retardando tanto a de-
gradac&o quimica como a microbiana?®.

Hidroquinona

A hidrogquinona é o agente clareador mais conhecido
e atua na inibicdo da tirosinase, impedindo esta de reali-
Zar a conversdo da tirosina em DOPA (diidrofenilalani-
na) e DOPA em dopaquinona. Outros mecanismos en-
volvidos sdo a diminui¢do da atividade proliferativa dos
melandcitos a partir da inibicdo da sintese de DNA e
RNA, ainterferéncia na formacdo, degradacdo de mela-
nossomeas e a destruicéo de melandcitos™ %8,

A hidroquinona, por ser hidrossoltvel, é facilmente
incorporada a formulagdes, mas quando estas entram em
contato com o ar tornam-se marrons devido a oxidagao,
necessitando a adicdo de antioxidantes e guste no pH
(4-6) para sua estabilizaggo®.

Os efeitos da despigmentacdo podem ser observados
apds poucas semanas ou meses e sua eficacia depende da
concentracdo usada, da estabilidade e do veiculo incor-
porado. E efetiva para o tratamento de hipercromias e a
2% apresentando baixa incidéncia de efeitos adversos.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




Santos & Ogava/ Braz. J. Surg. Clin. Res.

Podem ser utilizadas na forma de cremes (5-10%), locéo
(2%) e solucao (3%)%°

Por ser irritante deve-se evitar a aplicacdo em areas
lesionadas proximas aos olhos ou em criangas. Devido a
sua toxicidade mutagénica e citotdxica pode causar irri-
tacdes cuténeas, como queimacdo e vermelhiddo, em
altas concentracfes 0 uso continuo pode levar a ocronose,
sendo sua utilizagdo proibida nos Estados Unidos®.

Acido retinéico

O &cido retintico também chamado de tretinoina € a
forma écida da vitamina A. Age sobre os melanossomos,
acelerando a renovacdo celular e diminuindo a acdo da
colagenase. Geralmente € utilizado associado a hidro-
quinona, por ser isoladamente um agente despigmentan-

te fraco. Sua concentracdo usual varia de 0,01 a 0,1 %,
podendo apresentar efeito teratogénico™.
Acido glicélico

O &cido glicdlico atua esfoliando a pele e melho-
rando os transtornos de pigmentacdo. Geramente utili-
zado na concentracdo de 8 a 12%, quando isolado e de 5
a 10% quando associado com outro agente despigmen-
tante®.

O &cido glicolico apresenta diversas fungdes, além da
acdo clareadora, atua como hidratante, antioxidante, es-
timula a renovacdo da camada cérnea e a sintese de co-
l&geno. Quando aplicado sobre a pele em concentragdes
elevadas, provoca a liberacdo de queratindcitos e a epi-
dermdlise. Ja aplicado em concentractes baixas reduze a
coesdo entre 0s cornedeitos e causa evidente descamacdo
da camada cornea®.

Sua atividade esta diretamente relacionada ao pH,
devendo estar na forma &cida para ser eficaz na esfolia-
¢do e renovagdo celular. A redugdo do pH provoca a méa-
xima a¢8o de certas enzimas, resultando no aumento da
proliferacdo e diferenciacdo celular®.

Acido azelaico

O é&cido azeldico é um é&cido graxo saturado de ele-
vado peso molecular, atua inibindo competitivamente a
tirosinase. Além do efeito despigmentante, atua como
antibacteriano contra o Saphylococcus epidermidis e o
Propionibacterium acnes, como antiinflamatorio; reduz
o nivel de lipideos da superficie da pele e controla o ci-
clo de renovacdo celular dentro do foliculo piloso, evi-
tando seu bloqueio por material queratinoso, possuindo
também ag&o anti comedogénica®.

O &cido azelédico tem efeito clareador nas hiperpig-
mentacles residuais em concentragdes de 15% a 20%.
Quando usado em concentracdes elevadas nos cremes e
logBes, pode ocasionar ardor, queimagao, prurido e eri-
tema. N&o foram encontrados relatos dos efeitos adver-
sos sistémicos, podendo ser utilizado topicamente nos
meses de maior insolacdo, na gravidez e lactacdo, e por
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periodos prolongados™®.
Acido ascérbico

O é&cido ascorbico possui boa acdo despigmentante,
mas com estabilidade quimica reduzida em formulactes
para uso tépico. Sua acdo deve-se a inibicdo da tirosi-
nase e sua capacidade de reduzir a dopaguinona (DOPA),
que também evita a formagdo da melanina. Apesar da
proposta de varios derivados do acido ascdrbico, a pre-
feréncia tem sido o uso do fosfato de ascorbil magnésio,
por sua maior estabilidade. A concentracdo indicada fica
entre 0,5% a 1%%.

4. CONCLUSAO

Existem inimeros ativos despigmentantes no mer-
cado. Os ativos demonstrados neste trabalho sdo muito
utilizados na formulacdo de produtos cosméticos com
varios estudos relativos a sua acdo despigmentante e
reacOes adversas. Para prescrever o tratamento, 0s pro-
fissionais envolvidos devem utilizar com seguranca 0s
compostos que irdo ser empregados nas preparagdes de
uso tépico. O conhecimento sobre as caracteristicas pro-
prias do ativo, assim como o mecanismo de acdo da
substancia na pele sera determinante tanto na indicagao,
como ha manipulacdo correta dos produtos.
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RESUMO

Considerando que a Aromaterapia vem ao longo do tempo
se consolidando como pratica de grande relevancia no tra-
tamento de muitas doengas que acometem o homem, deci-
diu-se produzir um levantamento exploratério bibliogr afi-
co, com o intuito de realizar uma analise interpretativa
sobre o uso racional de 6leos esséncias em distlrbios do
humor, buscando aumentar cada vez mais a curiosidade e o
conhecimento sobre arte e ciéncia milenar, que se
apoia no uso dos éleos essenciais. O estudo aborda especi-
ficamente os seguintes 6leos essenciais. Geranio Egito, La-
vanda Francesa, Ylang-ylang, que sdo tradicionalmente
utilizados em distidrbios do humor.

PALAVRAS-CHAVE: Oleos essenciais, aromaterapia,
medicina alternativa, ansiedade, transtornos do humor.

ABSTRACT

Considering that the Aromatherapy has over time consolidating
itself as a practice of great relevance in the treatment of many
diseases that affect humans, we decided to produce an explor-
atory bibliographical survey in order to perform an interpreta-
tive analysis of the rational use of essences oils in humor dis-
orders, increasingly looking increase curiosity and knowledge
about this ancient art and science, which relies on the use of
essential oils. The study specifically addresses the following
essential oils: Geranium Egypt, French Lavender, Ylang-ylang,
which are traditionally used in humor disorders.

KEYWORDS: Essentid oils, aromatherapy, dternative
medicine, anxiety, humor disorders.

1. INTRODUCAO

Desde o inicio do desenvolvimento da quimica e da
farmécia, os 6leos essenciais sdo valorizados pelas suas
propriedades terapéuticas, mas foi somente por volta dos
anos 20 que o quimico francés René Maurice Gattefossg,
iniciou estudos com 6leos essenciais, buscando caracte-
rizar suas propriedades terapéuticas. Seus apontamentos
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culminaram com o lancamento do 1° livro sobre o0 as-
sunto, publicado em 1928, “Aromatherapie: Les huiles
essentielles hormones végétales”. A partir destes estudos,
introduziu-se na terapéutica a palavra “aromaterapia”, de
etimologia: “aroma” = odor agradavel e “therapeia” =
tratamento®.

Os 6leos essenciais (OE) constituem um dos mais
importantes grupos de matérias primas vegetais para as
mais diversas areas industriais, notadamente as de per-
fumaria, alimentos e farmacéutica. Constituidos princi-
pa mente de monoterpernos, sesquiterpenos, fenilpropa-
ndides, ésteres e outras substancias de baixo peso mole-
cular, sdo normalmente usados “in natura”, pois as pro-
priedades organol épticas e farmacol 6gicas se devem aos
principios ativos associados e ao sinergismo entre eles.
Caracteristica individual, que forma o “bouquet” de cada
Oleo essencia em particular?. Devido a caracteristica
particular de volatilidade, os OE sdo obtidos por proces-
so de arraste do material vegetal com vapor de &gua,
denominado de hidrodestilagdio. O precursor desta téc-
nicafoi o fisico arabe Avicena (980 — 1073), com 0 mé-
rito de extrair éleo de rosas’.

Os OE, devido a sua ata qualidade sensorid, figu-
ram como 0s principais compostos utilizados como fla-
vorizantes na industria de alimentos e medicamentos.
Fragrancias florais, frutadas, amadeiradas e citricas des-
tacam-se entre os aromas de grande relevancia do ponto
de comercial, sendo empregados mundialmente na per-
furaria, e atualmente na aromaterapia’.

A produgdo de OE é muito explorada em diversos
paises. O Brasil tem lugar de destaque na produgéo de
OE, a0 lado da India, China e Indonésia, que S0 consi-
derados os 4 grandes produtores mundiais. A posi¢cdo do
Brasil deve-se aos OE de citricos, que sdo subprodutos
da industria de sucos. No passado, o pais teve destague
como exportador de OE de pau-rosa, sassafras e men-
tad4.

Nos Ultimos anos, o uso das terapias complementares
tem recebido destague, tanto nos paises ocidentais de-
senvolvidos como nos paises pobres e em desenvolvi-
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mento®, incentivados por politicas publicas que visam
novas estratégias para a abordagem das mais diversas
patologias. No Brasil, através da Portaria n® 971, que
incentiva e regulamenta a adocdo de Préticas Integrati-
vas e Complementares nas unidades de atendimento
SUS, inlmeros usuarios tiveram acesso a aromaterapia.
Ciéncia baseada na prescricdo de 6leos essenciais como
recurso terapéutico, administrados por via dérmica ou
olfativa, com o intuito de promover e auxiliar o trata-
mento de problemas de sallde das mais diversas especia-
lidades médicas®.

A aromaterapia foca em alcancar os efeitos terapéu-
ticos dos 6leos essenciais integralmente ao organismo,
agindo nas emocdes e no humor, melhorando considera-
velmente o bem-estar e a qualidade de vida do paciente.
Quando inaladas, uma porcentagem minima do 6leo es-
sencial (OE) ativa o sistema do olfato pelo bulbo e ner-
vos olfativos, que propiciam uma ligacdo direta com o
Sistema Nervoso Central, levando o estimulo ao Sistema
Limbico, responsavel pelo controle da memoria, emogao,
sexualidade, impulsos e reacGes instintivas’.

A Organizagdo Mundia de Salde, preconiza que as
terapias complementares, sejam conduzidas e orientadas
por um profissional capacitado, que avalia e acompanha
o quadro de cada paciente, analisando-o dentro de uma
abrangente visdo, levando em consideracdo os aspectos
fisicos, mentais e emocionais de cada individuc®.

Especialistas em aromaterapia defendem, em geral,
gue os efeitos deste recurso terapéutico resultam de um
efeito sinergético dos 6leos essenciais com o corpo hu-
mano, o que lhe confere um carater holistico. Neste con-
texto, torna-se dificil provar a eficicia da aromaterapia
pelas metodologias que habitualmente sdo utilizadas em
prética para a determinacdo da eficacia dos farmacos de
sintese, hemi-sintese ou farmacos constituidos por com-
postos Unicos isolados de extratos naturais. No entanto,
as evidéncias, majoritariamente resultam da observacéo
clinica. Inimeros relatos de literatura descrevem a ativi-
dade benéfica de OE utilizada na aromaterapia, na me-
Ihora de quadros de transtornos de humor, da funcéo
cognitiva e na diminuicdo da dor®.

2. MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada através de revisao bibliogré
fica com artigos nacionais e internacionais obtidos das
bases de dados BIREME (Biblioteca Virtual em Salde),
PUBMED (Us National Library of Medicine), LILACS
(Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Salde) e SCIELO (Scientific Electronic Library),
com o intuito de realizar uma andlise interpretativa sobre
0 uso racional de 6leos esséncias em distirbios do hu-
mor.

3. DISCUSSAO

Todos o0s seres humanos apresentam medo e ansie-
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dade. O medo é uma resposta comportamental, fisiol6-
gica e emocional a uma ameaga externa conhecida (por
exemplo, um intruso, um carro em alta velocidade, entre
outros). A ansiedade € um estado emocional desagradé-
vel, suas causas s30 menos claras. A ansiedade é acom-
panhada por ateracdes fisiolégicas e comportamentos
similares aqueles causados pelo medo. Passam a ser re-
conhecidos como patolégicos quando sdo exagerados,
desproporcionais em relagdo ao estimulo e interferem
com a qualidade de vida, conforto emocional e/ou de-
sempenho diério do individuo®?.

As primeiras descricoes a respeito surgiram na Gré-
cia antiga com registros superficiais de experiéncias
subjetivas associadas a sintomas corporais. Nessa época,
duas figuras mitolgicas representavam a ansiedade e o
medo, os deuses Pan e Phobos. Foi na Antiguidade e na
Idade Média que Hipdcrates valorizou a ansiedade en-
gquanto patologia, no ambito da medicina. Nos séculos
XIX e XX, filésofos, como Sartre, Kirkegaard e Heide-
gger, abordaram as dimensdes antropoldgicas da ansie-
dade's.

O transtorno de ansiedade generalizada (TAG) é ca-
racterizado por sintomas ansiosos persistentes que afe-
tam uma extensa variedade de comportamentos do paci-
ente nas mais diversas situacBes. Essas manifestacOes
podem variar a0 longo da vida e incluem: sintomas de
tensdo motora, como tremores, incapacidade para relaxar,
fadiga e cefaeia; sintomas de hiperatividade autondmica
como palpitagdes, sudorese, tonturas, ondas de frio ou
calor, fata de ar e urgéncia micciona; e sintomas de
hipervigilancia, como insbnia, irritabilidade e dificulda-
de de concentragdo. Além dos sintomas sométicos, que
caracteriza através da presenca de um humor ansioso
com preocupacdo constante na forma de expectativa
apreensiva sobre possiveis consequéncias catastréficas
de situagfes comuns ligadas ao trabalho, estudo ou vida
familiar2,

Segundo Carvalho**, alunos de graduaco sofrem de
estresse e ansiedade. Estudos recentes relatam, que ao
longo da vida universitaria esses niveis tendem a au-
mentar e podem ser encontrados tanto em estudantes
guanto em profissionais, principa mente da area da salide.
Esses niveis elevados de estresse e ansiedade podem ser
um fator negativo para a qualidade de vida, e um obsta-
culo para o desempenho durante e, ap6s a graduacao,
uma vez que o0 estresse do profissiona influi no
bem-estar fisico dos pacientes'*!S. De acordo com Cas-
tillo e colaboradores'S, os transtornos de ansiedade estdo
entre os problemas psiquiatricos mais frequentes na po-
pulacdo em geral, com prevaléncias de 12,5% ao longo
davida, 7,6% no ano e 6% a0 més.

Aromaterapia x 0leos essencias x transtonos do
humor

Pelargonium graveolens L'Hér. ex Aiton (Figura 1),
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conhecido popularmente como Gerénio Egito, € uma
planta medicinal aromética, nativa do Egito. Sua impor-
téncia reside principalmente no valor aromatico do 6leo
essencial armazenado em células do caule, folhas e flo-
res’. E usado desde a antiguidade para tratamento de
feridas. Espirituamente, acredita-se que € capaz de
afastar espiritos malignos™”. Sua constituicdo quimica
aponta até o momento, a presenca de geraniol, citronelol
e linalol. Moléculas essas, de amplo emprego nas indls-
trias de perfumaria, cosméticos, alimenticia e de aromé&
ticos. O 6leo essencia é utilizado na medicina popular
no tratamento de: dores nevralgicas, estresse, ansiedade,
tensdo pré-menstrual e sintomas de menopausa'® 1°.

Relatos de literatura apontam que o 6leo essencial de
Geranio, é indicado paratratar ansiedade, agitacdo, debi-
lidade, fadiga nervosa e mental, raiva, medo, desequili-
brio nervoso, mudanca de humor causada por alteracéo
hormonal 202,

A producdo mundial de 6leo essencial de gerénio é
de aproximadamente 600 toneladas (t)/més, e o mercado
mundial vem sendo suprido pela China, Marrocos, Egito,
Ilha Reuni&o e Africado Sul?.

Figur'a 1. Flores de Pelargonium graveolens L'Hér. ex Aiton, de onde
se obtém o dleo essencia de Geranio Egito (Foto: Ferquima).

Lavandula officinalis Chaix (Figura 2), popularmente
conhecida como lavanda, lavanda de jardim e/ou alfa
zema, pertence a familia Lamiaceae. Nativa da regido
Mediterranea, Sul da Europa, Norte da Africa e parte da
Asia Menor. Atualmente dispersa por toda a Europa,
América do Norte e nas regides de atitude da América
Central e do Sul e também Oceania®®.

A lavanda é uma das plantas de mais utilizadas po-
pularmente desde a antiguidade. Os gregos, romanos e
arabes, a utilizavam como anti-séptica. Muito utilizada
como erva aromética, foi plantada em diversos locais
publicos na Europa antiga, a partir do século XlIl. O
herborista inglés, William Turner (século XVI), reco-
mendava seu uso para lavar a cabeca de pessoas com
distirbios psiquiétricos. Em 1640, o médico inglés John
Parkinson, considerou a lavanda como “muito boa para
dores de cabeca e para o cérebro”. Em 1746, foi incluida
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pela primeira vez na farmacopeia londrina?*

O OE, obtido por destilagcdo a vapor das flores, pos-
sui aroma doce, floral, penetrante, de cor amarelo claro
transparente, sendo constituido quimicamente por: ace-
tato de linalila, linalol, o e B-cariofileno, limoneno, ci-
neol e geraniol®,

O linalol, componentes quimico mgjoritario do éleo
de lavanda, mostrou agédo analgésica e anti-inflamatéria
em diferentes modelos animais®, além de propriedades
ansioliticasin vitro?”.

Relatos de literatura indicam o OE de lavanda como
camante do SNC, sedativo, relaxante e anti-stress,
quando inalado?®. As propriedades sedativas sio devidas
principalmente aos congtituintes acetato de linalila e
linalol?”. Segundo Shen et a® em estudo pré-clinico
realizado com ratos Wistar. O 6leo essencial de lavanda,
quando inalado, apresentou estimulagdo da glandula
adrenal, aumentando o consumo de energia corporal e
lipdlise em ratos no modelo estudado?.

oy
Figura 2. Flores de Lavandula officinalis Chaix, popularmente conhe-
cida como lavanda (Foto: Ferquima).

Cananga odorata (Lam.) Hook. f. & Thomson tem
origem asidtica. E conhecida tradicionalmente pelos
nomes de “Flor das Flores”, “Flor das Pétalas Douradas”,
“Rainha das Flores”, “Arvore do Perfume” ou ylang
ylang. Seu o 6leo essencial é usado em perfumaria, aro-
materapia, indUstria farmacéutica, de cosméticos e de
alimentos™,

Atua mente, a espécie foi aclimatada a outras regides,
podendo ser encontrada, em paises com climas tropicais
Umidos, como: Filipinas, Malasia, Indonésia, S80 Tomé
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e Principe, llhas Comores e Madagascar. A composi¢do
do dleo essencial, obtido a partir das flores da espécie,
apresenta uma mistura constituida por: benzoato de me-
tila, geraniol, eugenol, linalol, acetato de benzila, pineno,
cariofileno, entre outros™%,

O OE de ylang ylang é amplamente utilizado na
aromaterapia por suas propriedades sedativas e calman-
tes’34, Recentemente, estudo publicado por Ferreira®,
evidenciou acentuada atividade antidepressiva quando
administrado por via inaatéria em camundongos, no
Teste da Suspensdo pela Cauda.

Segundo Gnatta®, as moléculas constituintes do OE
seguem simultaneamente por duas vias: os pulmdes e o
cérebro, desencadeando um efeito fisico imediato sobre
0s pulmdes, e desses para a corrente sanguinea, que 0s
transporta para todo o corpo. Além disso, a delgada mu-
cosa do topo do nariz contém pequenos receptores, 0S
cilios. Sao a partir destas estruturas, que mensagens sdo
enviadas ao cérebro, especificamente para o sistema
l[imbico, o que explicaria o efeito deste OE sob a memo-
ria, sentimentos e respostas emocionais.

Figura 3. Flores de Cananga odorata (ylang ylang), ricas em éleo
essencial, constituido por benzoato de metila, geraniol, eugenal, linalal,
acetato de benzila, pineno, cariofileno, entre outros (Foto: Ferquima).

A utilizac8o de terapias complementares tem ganha-
do cada dia mais adeptos, principamente pelo baixo
custo, menos efeitos colaterais e acessibilidade. Segundo
a Associagcdo Brasileira de Medicina Complementar, a
Aromaterapia € um tratamento curativo que utiliza o
olfato e as propriedades dos 6leos essenciais. A prética
aromatergpica utiliza as propriedades curativas dos 6leos
essenciais, cujas fontes naturais vegetais foram cultiva-
das, colhidas e processadas de forma a preservar deter-
minados compostos quimicos funcionais, para fins tera-
péuticos, explorando suas qualidades através da diluicéo
em bases carreadoras adequadas™.

Na aromaterapia € muito comum a combinagdo de
0leos essenciais com propriedades semelhantes ou com-
plementares. A sinergia entre as esséncias, que é a inte-
racdo de dois ou mais componentes de qual quer tipo que,
atuando juntos, produzem um resultado maior que indi-
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vudualmente?, tem a fungdo harmonizar e equilibrar as
tensdes (fisico, emocional e mental), conferir serenidade
e maior lucidez para poder encontrar as melhores solu-
¢Oes aos desafios da vida. Durante o dia trata a ansieda-
de e & noite trata a insbnia, ou melhor, a qualidade do
sono®,

De acordo com Guyton & Hall (2006)%, a percepcio
dos aromas é difundida através do olfato, conectando o
individuo no centro emocional do cérebro. As moléculas
aromédticas flutuam até a camara olfatéria situada na
parte mais ata do nariz, atrés da regido entre as duas
sobrancelhas entram em contato com os receptores pre-
sentes no epitélio olfatdrio, que conduzem as informa-
¢Oes olfativas ao cérebro, para o sistema limbico (tdlamo,
hipotdlamo), onde estéo os sentimentos, as memoarias, as
emocdes e as reacdes aprendidas e arquivadas. A regido
do hipotdlamo que passam para hipéfise anterior através
do sistema portal hipofisario, e em seguida induz a pi-
tuitéria a segregar o conjunto de hormdnios que gover-
nam e controlam todas as outras glandulas enddcrinas do
corpo.

A andlise interpretativa dos relatos de literatura, aqui
expostos, levamos a intuir, que o uso terapéutico dos
0leos essenciais € conhecido desde a Antiguidade, e que
a aromaterapia vem ganhando destaque nos tratamentos
de transtornos do humor, transtorno que acomete mi-
Ihdes de pessoas no mundo atual mente.

Estudos recentes, que investigaram o uso de recursos
naturais com acdes descritas sobre o sistema nervoso
central, indicam que diversas plantas psicoativas exer-
cem importantes efeitos sobre a consciéncia, as emocdes
e a cognicdo® e que entre os compostos relacionados
com esta agdo, esta o linalol (com atividade anticonvul-
sivante, ansiolitica e antinociceptiva). Assim, a aborda-
gem da aromaterapica, que usa os 6leos essenciais de
Lavanda francesa, Gerénio Egito e de ylang ylang, cujo
“bouquet floral” é composto pela substancia linalol,
apresentam significativa efetividade sobre transtornos do
humor, como sugere os relatos clinicos aqui descritos.
Possivelmente essa substancia aumenta a atividade sim-
pética dos individuos que sofrem algum transtorno de
humor, |he reestabelecendo bem-estar, confianga, me-
Ilhorando a autoestima, aumentando o vigor fisico e
mental e aliviando os estados de ansiedade.

Além disso, os beneficios do uso da aromaterapia
como abordagem terapéutica para o tratamento da ansi-
edade, quando comparada aos farmacos sintéticos co-
mumente utilizados no tratamento de transtorno de hu-
mor, sdo bastante significativos, no que tange a menor
incidéncia de efeitos colaterais, tais como: sonoléncia e
sedacdo, e ainda por ndo ocasionar dependéncia fisica,
podendo ocorrer a suspensdo do tratamento com maior
facilidade sem ocasionar sindromes de retirada.

Neste contexto, € importante ressaltar que prati-
ca terapéutica, deve ser realizada por profissionais habi-
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litados, que ir8o conduzir uma boa anamnese e que pos-
suem expertise sobre o0 assunto, para que ndo venha re-
sultar em falhas ou complicacdes dos quadros dos paci-
entes pois se trata de uma terapia individual no qual o
profissional ira determinar o éleo essencial da espécie
mais adequada para 0 caso ou ainda um conjunto de
Oleos essenciais, que serdo utilizados em sinergismo,
para o adequado tratamento do paciente, individualizan-
do afaixa de concentracdo da substéncia ativa escolhida.

4. CONCLUSAO

ApOs serem analisados todos os dados aqui relatados,
foi possivel constatar que a aromaterapia apresenta be-
neficios significativos no tratamento de transtornos do
humor, principa mente relacionados a autocuidado. Além
disso, desde a publicacdo da Portaria n° 971, que incen-
tiva e regulamenta a adocdo de préticas integrativas e
complementares nas unidades béasicas de atendimento do
SUS, a aromaterapia tornou-se uma opc¢ao ao tratamento
clinico da ansiedade.

No entanto, o tratamento através da aromaterapia €
considerado uma terapia alternativa, ndo reconhecida
como especialidade médica, e ainda muito recente no
Brasil. Portanto, sugere-se que novos estudos sgam
conduzidos para ampliar a discussdo sobre este tema.

REFERENCIAS

[1]. Bensouilah J. The history and development of mod-
ern-British aromatherapy. International Journal of Aro-
matherapy. 2005; 15(3):134-40.

[2]. Ali BNA, Al-Wabel, et al. Essentia oils used in aroma-
therapy: A systemic review. Asian Pacific Journa of
Tropical Biomedicine. 2015; 5(8):601-11.

[3]. Craveiro AA, Machado MIL.De aromas, insetos e plantas.
CiénciaHoje. 1986; 4( 23):54-63.

[4]. Craveiro AA, Queiroz DC. Oleos essenciais e quimica
fina. Quimica Nova. 1992;16(3):224-8.

[5]. Basso L. Aromatherapy and scientific research: the cur-
rent status of aromatherapy in relation to scientific re-
search methodology. International Journa of Aroma
therapy. 2004; 14(4):175-8.

[6]. Spadacio C, Barros NF. Uso de medicinas aternativas e
complementares por pacientes com cancer: revisdo Sis-
temética. Rev. Salide Plblica. 2008; 42(1):158-64.

[7]. GnattaJRr, Zotelli MFM, et al. O uso da aromaterapia na
melhora da autoestima. Revista da Escola de Enferma-
gem da USP. 2011; 45:1113-20.

[8]. LeeMS, Chai J, et al. Aromatherapy for hedlth care: An
overview of systematic reviews. Maturitas 2012;
71(3):257-60.

[9]. Rho KH, et al. Effects of aromatherapy massage on anx-
iety and self-esteem in korean elderly women: a pilot
study. Int J Neurosci. 2006; 116(12):1447-55.

[10]. Van der Watt G et al. Complementary and aternative
medicine in the treatment of anxiety and depression. Curr
Opin Psychiatry. 2008; 21(1):37-42.

[11]. Keshavarz Afshar MZ, Behboodi M, et al. Lavender

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

[12].

[13).

[14].

[15].

[16].

[17].

[18].

[19].

[20].

[21].

[22].

[23.

[24).

[25].

[26].

[27].

[28].

[29].

V.12,n.3,pp.115-120 (Set — Nov 2015)

fragrance essential oil and the quality of dleep in post-
partum women. Iran Red Crescent Med J. 2015; 17(4).
Allgulander C. O que nossos pacientes querem e neces-
sitam saber sobre transtorno de ansiedade generalizada?
Revista Brasileira de Psiquiatria. 2007; 29:172-6.

Lantyer AdS, Viana MdB, et al. Biofeedback no trata-
mento de transtornos relacionados ao estresse e a ansie-
dade: umarevisio critica. Psico-USF. 2013; 18:131-40.
Carvalho Rd, Farah OGD, et al. Niveis de ansiedade de
alunos de graduacdo em enfermagem frente a primeira
instrumentacdo cirdrgica. Revista Latino-Americana de
Enfermagem. 2004; 12:918-23.

Vasconcelos TCd, Dias BRT, et al. Prevaléncia de Sin-
tomas de Ansiedade e Depressdo em Estudantes de Me-
dicina. Revista Brasileira de Educacdo Médica. 2015;
39:135-42.

Castillo ARG, Recondo R, et al. Transtornos de ansieda-
de. Revista Brasileira de Psiquiatria. 2010; 22:20-3.
Arrigoni-Blank MF, Almeida AS, et al. Micropropagacao
e aclimatizagdo de geranio (Pelargonium graveolens L.).
RevistaBrasileira de Plantas Medicinais. 2011; 13:271-5.
Peterson A S, Machmudah, et al. Extraction of essentid
oil from geranium (Pelargonium graveolens) with super-
critical carbon dioxide. Journal of Chemical Technology
& Biotechnology. 2006; 81(2):167-72.

Alonso JR. Tratado de fitomedicina — Bases clinicas e
farmacolégicas. Editora Isis: Buenos Aires — Argenti-
na.1998.

Boukhris M, Hadrich F, et al. Chemical composition,
biological activities and DNA damage protective effect
of Pelargonium graveolens L’Hér. essential oils at dif-
ferent phenologica stages. Industrial Crops and Products.
2015; 74:600-6.

Domingos Tda S, Braga EM. Massage with aromathera-
py: effectiveness on anxiety of users with personality
disorders in psychiatric hospitalization. Rev Esc Enferm
USP. 2015; 49(3):450-6.

Ram M, Ram D, et al. Influence of an organic mulching
on fertilizer nitrogen use efficiency and herb and essen-
tia oil yields in geranium (Pelargonium graveolens). Bi-
oresource Technology. 2003; 87(3):273-8.

Ved L. Complementary therapy and infertility: an lce-
landic perspective. Complementary Therapies in Nursing
and Midwifery. 1998; 4(1): 3-6.

Stevensen CJ. Aromatherapy in dermatology. Clinics in
Dermatology. 1998; 16(6):689-94.

Mori M, lkeda N, et al. Quality evaluation of essential
oils. Yakugaku Zasshi. 2002; 122(3):253-61.

Peana AT, Marzocco S, et al. (-)-Linadool inhibits in
vitro NO formation: Probable involvement in the antino-
ciceptive activity of this monoterpene compound. Life
Sciences. 2006; 78(7):719-23.

Cline M, Taylor JE, et al. Investigation of the anxiolytic
effects of lindool, a lavender extract, in the male Spra-
gue-Dawley rat. Aana J. 2008; 76(1):47-52.

Buchbauer G Jirovetz L, et al. Aromatherapy: evidence
for sedative effects of the essentia oil of lavender after
inhalation. Z Naturforsch C. 1991; 46(11-12):1067-72.
[29] Shen J, Niijima A, et al. Olfactory stimulation with
scent of lavender oil affects autonomic nerves, lipolysis
and appetite in rats. Neuroscience Letters. 1992;
383(1-2):188-93.

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




Spessato & Lopes/ Braz. J. Surg. Clin. Res.

(30]

[31].

[32].

[33].

[34].

[35].

[36].

[37].

[38].

[39].

[40].

. Tan LT, Lee LH, et al. Traditional Uses, Phytochemistry,
and Bioactivities of Cananga odorata (Ylang-Ylang).
Evid Based Complement Alternat Med. 2015;
896314(10):30.

Faucon M. Principios de aromaterapia cientifica y apli-
caciones précticas en podologia. EMC - Podologia. 2014;
16(1):1-8.

Jin J, Kim MJ, et al. The flora transcriptome of ylang
ylang (Cananga odorata var. fruticosa) uncovers biosyn-
thetic pathways for volatile organic compounds and a
multifunctional and novel sesquiterpene synthase. J Exp
Bot. 2015; 66(13):3959-75.

Lamassiaude-Peyramaure S. Stress et anxiété. Actualités
Pharmaceutiques. 2008; 47(479):25-27.
Hongratanaworakit, T. and G Buchbauer. Relaxing effect
of ylang ylang oil on humans after transdermal absorp-
tion. Phytother Res. 2006; 20(9):758-763.

Ferreira FG. Avaliagdo das atividades ansiolitica e anti-
depressiva dos 6leos essenciais de Mentha piperita L. e
Cananga Odorata (Lam.) Hook. f. & Thomson em ca
mundongos, por via indatéria. 2010. Tese (Mestrado) —
Instituto de Biociéncias de Botucatu, Universidade Esta-
dual Paulista “Jalio de Mesquita Filho”, Botucatu. 2010.
Gnatta JR, Piason PP, et al. Aromatherapy with ylang
ylang for anxiety and self-esteem: a pilot study. Revista
da Escola de Enfermagem da USP. 2014; 48:492-99.
Domingos TdS, Braga EM. Massage with aromatherapy:
effectiveness on anxiety of users with personality disor-
ders in psychiatric hospitalization. Revista da Escola de
Enfermagem da USP. 2015;  49:450-6.

Domingos TdS, Braga EM. Significado da massagem
com aromaterapia em salide mental." Acta Paulista de
Enfermagem. 2014; 27:579-84.

Guyton AC; Hall JE. Tratado de Fisiologia Médica. 112
ed. Rio de Janeiro, Elsevier Ed., 2006.

Thompson S. Spiritual practice and essential ail therapy:
exploring the history and individua preferences among
specific plant sources. International Journa of Aroma-
therapy. 2003; 13(2-3):108-13.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

V.12,n.3,pp.115-120 (Set — Nov 2015)

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr




	01-06-BJSCR - Vol12-n3-Set-Nov15.pdf
	07-12-1Ori-template BJSCR- GABRIELA VILELA.pdf
	13-16-ori-template BJSCR- roberta.pdf
	17-24ori-template BJSCR-jociane2.pdf
	25-29-ori-u-template BJSCR-jociane1.pdf
	30-34caso-med-template BJSCR-SORAIA.pdf
	35-40-caso-template BJSCR-GABRIELA.pdf
	41-45-caso-template BJSCR- DANILO-RENATA.pdf
	46-47-caso-template BJSCR-ALANA.pdf
	48-52-rev-BRCA Corrigido-Arilton.pdf
	53-57-rev-template BJSCR-Arilton-prions.pdf
	58-68-Rev-template BJSCR-Arthur.pdf
	69-73-rev-template BJSCR-Gabriela Silva.pdf
	74-80-rev-template BJSCR-Vanessa.pdf
	81-87-rev-template BJSCR- RICARDO.pdf
	88-92-rev-template BJSCR-Katiuscia.pdf
	93-99-rev-template BJSCR-SIMONE.pdf
	100-109-rev1-template BJSCR-JALHDELENE.pdf
	110-114-rev-template BJSCR-janaina.pdf
	115-120-OK-rev-template BJSCR-laiza.pdf

