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PREFACIO

Durante o XVI Forum de Estudos Multidisciplinares do Centro
Universitario Municipal de Franca (Uni-FACEF), pesquisadores, docentes e
estudantes apresentaram trabalhos desenvolvidos sobre a teméatica Saude. Este
evento possibilitou versar sobre salde a partir de doencgas, abordagens terapéuticas,
fatores psicossociais, diagndstico e tratamento.

Y

O Uni-FACEF prioriza, através do incentivo a pesquisa, O
desenvolvimento de diversas competéncias somando conhecimentos, atitudes,
habilidades e valores éticos, sociais e humanos. Neste sentido, é possivel a
producdo de conhecimento e articulacdo de saberes, para emprega-los, de forma
positiva, na inovacao tecnolégica de varias areas e principalmente na area da saude.

Hoje o conceito ampliado de saude transita ndo s6 no campo bioldgico,
mas também através de aspectos da qualidade de vida e de diversas necessidades
do ser humano construidas ao longo da vida de cada individuo. Assim s&o
indispensaveis discussdes e estudos para aquisicdo de conhecimentos e melhoria
da qualidade de vida e saude de forma ampla, relacionada com o meio ambiente,
com o individuo e com a comunidade. Os determinantes de saude requerem
discussdo de diversos fatores além da criagdo de conhecimentos, servicos e
tecnologias.

Este livro aborda pesquisas relevantes sobre o tema saude,
destacando a qualidade de vida dos individuos. A saude dos estudantes foi
abordada em estudos sobre: avaliacdo microbiolégica das maos com 0 uso
compulsivo de alcool 70% durante a pandemia de Covid; prevaléncia da sindrome
metabolica entre estudantes do curso de Medicina; prevaléncia de sangramento
uterino anormal (SUA) e fatores psicossociais; estresse cronico e padrbes de
alimentacéao relacionados ao perfil glicémico. A saude da mulher e do homem foram
discutidas em dois trabalhos: niveis plasmaticos de vitamina D, hormdénio
foliculoestimulante e densitometria 6ssea em mulheres no periodo do climatério;
analise do beneficio da abordagem terapéutica com citrato de clomifeno comparado
a reposicdo de testosterona em homens obesos com hipogonadismo. A saude
também foi relacionada ao tratamento e diagnostico de doencas nos trabalhos:
identificacdo das mutacbes BRCAL/BRCA2 durante aconselhamento genético
familiar e suas repercussbes psicossociais; impacto da microbiota intestinal nos
processos de carcinogénese, diagndstico, progndstico e tratamento dos pacientes
com adenomas e adenocarcinomas de colorretal. O tema saude e Covid foram
discutidos através do trabalho: o impacto da pandemia covid-19 no diagnostico e
tratamento de pessoas com tuberculose. O comprometimento da saude foi abordado
no trabalho: transtornos alimentares, aspectos -culturais associados ao olhar
psicanalitico. Por fim, através de um relato de experiéncia foi evidenciado o suporte
basico de vida para profissionais do servico residencial terapéutico.
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Convido o leitor a conhecer a diversidade dos temas sobre a saude
discutidos nesta edi¢céo, agradeco o convite para participar deste livro e desejo que a
leitura possa fortalecer a pesquisa em saude pela disseminacéo de conhecimentos e
sua utilizacdo em beneficio da populacéo e a qualidade de vida do individuo.

Profa. Dr2. Viviane Rodrigues Esperandim Sampaio

Docente
Uni-FACEF Centro Universitario Municipal de Franca
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A IDENTIFICACAO DAS MUTACOES BRCA1/BRCA2 DURANTE
ACONSELHAMENTO GENETICO FAMILIAR E SUAS REPERCUSSOES
PSICOSSOCIAIS.

Nathalia Silva Queiroz
Graduanda em Medicina — Uni-FACEF
Nanasqueiroz@gmail.com

Livia Ferreira Silva Verzola
Doutora em Ciéncias — Uni-FACEF
Ifsverzola@gmail.com

1. INTRODUCAO

O cancer de mama representa cerca de 23% de todos 0s canceres que
acometem as mulheres, sendo que uma em cada oito mulheres ir4 desenvolvé-lo em
algum momento da vida (JARA et al., 2017). O histérico familiar relacionado a esse
cancer é significativamente importante na avaliagdo dos fatores de risco para a
doenca, atentando-se, principalmente, para quando a instalacdo € precoce
(AMENDOLA et al.,, 2005). Nesse sentido, a forma hereditaria, relacionada a
heranca de mutacdes genéticas, corresponde a cerca de 5 a 10% de todos 0s casos
de cancer de mama (AMENDOLA et al., 2005). Mutacdes da linha germinativa
BRCAL e BRCA2 sao associados, com frequéncia, ao carater familiar do cancer de
mama, além de outros, como cancer de ovario e, em menor grau, cancer de
pancreas e prostata (NELSON et al., 2019). O gene BRCAL esté localizado no braco
longo do cromossomo 17, sendo que mutacdes nesse gene, estimativamente,
afetam um a cada 400 individuos. Por sua vez, o gene BRCAZ2 localiza-se no
cromossomo 13, sendo sua mutacdo presente em um a cada 800 individuos
(MACEDO et al., 2019).

Considerados como genes supressores de tumores, BRCA1 e BRCA2
parecem desempenhar papel essencial na producédo de proteinas (MACEDO et al.,
2019), cuja funcao é garantir reparo eficaz da quebra de dupla fita do DNA, quando
ocorrem falhas no processo de proliferacdo e diferenciagdo celular. Quebras da

dupla hélice do DNA oferecem risco a sobrevivéncia celular, atuando como gatilho

Nathalia Silva Queiroz; Livia Ferreira Silva Verzola
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para recombinacdo genomica (MACEDO et al., 2019). Assim, duas vias de reparo
podem ser utilizadas, de acordo com a fase do ciclo celular em que aconteceu a
falha no DNA (MACEDO et al., 2019). Se durante a fase S e a fase G2, a via
empregada € da recombinacdo homédloga, em que a informacdo danificada é
reparada pela croméatide irma (MACEDO et al., 2019). Varias proteinas sao
recrutadas nesse complexo processo, entre elas, os produtos dos genes BRCAL e
BRCAZ2, envolvidos, respectivamente, na unido entre os segmentos do cromossomo
qgue foi danificado e da cromatide irméa e pela reparacdo do DNA (MACEDO et al.,
2019). Porém, se a falha é gerada na fase G1, a via reparadora é da unido de
extremidades ndo homologas, ndo tdo eficaz, a qual, geralmente, resulta em
insercdes, delecdes ou translocacdes de nucleotideos no local do erro, propiciando
aparecimento de mutacbes (MACEDO et al., 2019). Desse modo, entende-se a
relevancia dos genes BRCA1 e BRCAZ2 para a garantia de correcdo dos possiveis
defeitos gerados no ciclo celular. Outros dados revelam ainda que o BRCAL parece
suprimir 0os sinais iniciados pelo receptor de estrogénio em condi¢cbes hiper
estrogénicas, como gravidez e puberdade, atuando como um protetor dos tecidos
responsivos ao estrégeno ao evitar a proliferacdo acentuada e, possiveis danos
genéticos (AMENDOLA et al., 2005). Tal relac&o justifica o fato do tecido mamario e
ovarios serem mais susceptiveis a carcinogénese quando ha mutacées no BRCAl
(AMENDOLA et al., 2005).

Avaliando a relacédo entre mutacdes nos genes BRCAL e BCRA2 e o
maior risco de desenvolvimento de cancer de mama, nota-se que o aconselhamento
genético, em alguns casos, pode ser utilizado como ferramenta de investigacao e
diagndstico precoce. Por isso, a suspeicdo de um cancer de mama hereditario deve
ocorrer caso trés geracdes forem afetadas ou se o cancer afetar ambas mamas ou
houver cancer de mama masculino ou, por fim, acometer dois ou mais parentes de

primeiro grau no periodo pré-menopausa (AMENDOLA et al., 2005).

As diretrizes da Agéncia Nacional de Saude indicam o sequenciamento
génico em varias situacdes especificas, destacando aqui a indicacdo para mulheres
acima de 18 anos, que tém mutacdo deletéria em BCRA1 ou BRCA2 em familiar de
1°, 2° ou 3° grau. Dessa maneira, faz-se necessario o teste genético para mulheres
com cancer de mama que possuem um rico histérico familiar de cancer mamario ou

ovariano, ou ainda, se o apresentarem em idade precoce. Reconhecendo a mutagao

A IDENTIFICACAO DAS MUTACOES BRCA1/BRCA2 DURANTE ACONSELHAMENTO GENETICO
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na linha germinativa, o aconselhamento genético torna-se importante instrumento de
investigacédo de cancer de mama para as futuras geragcdes, uma vez que mutacdes
no BRCA1 e BCRAZ2 representam, respectivamente, aos 70 anos, um risco de 65%
e 45% de desenvolvimento dessa doenca (LAJUS, 2015). O acompanhamento
desses individuos com mamografia anual, ultrassonografia mamaria ou ressonancia
magnética e, até mesmo, mastectomia para reducdo de risco, possibilita o menor
desgaste emocional da paciente, assim como atenuacdo dos custos, quando
comparado ao tratamento do cancer ja em fase avancada (LAJUS, 2015).

Devido ao crescente avanco na area da genética e, futuramente, maior
popularizacdo e acessibilidade aos testes genéticos, faz-se necessario reconhecer
0s impactos psicossociais da identificacdo das mutacbes BRCALl e/ou BRCA2
durante aconselhamento genético familiar. Desse modo, estratégias efetivas podem
ser desenvolvidas, a fim de promover melhor acolhimento de mulheres com
presenca da mutacao, instrucdo sobre educacdo genética e informacédo em relacao
a mudancas comportamentais, acompanhamento imagiolégico e até mesmo
cirargico, que podem repercutir positivamente na reducdo do risco de cancer de
mama e atenuacao de possiveis sentimentos de incertezas ou angustias. Por isso, 0
presente estudo tem o objetivo de revisar, com base na literatura, o aspecto

psicossocial relacionado a presenca de mutacdo BRCA1/2.

2. OBJETIVOS

Revisar, segundo dados presentes nas principais plataformas
cientificas existentes, os impactos psicossociais da identificacdo das mutacdes
BRCAL e/ou 2 durante aconselhamento genético familiar, independentemente de

serem mulheres afetadas ou ndo pelo cancer de mama.

3. METODOLOGIA

A ideia inicial era o desenvolvimento de um estudo transversal, em que

prontuarios de pacientes com cancer de mama atendidos no Hospital do Cancer de

Nathalia Silva Queiroz; Livia Ferreira Silva Verzola
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Franca, entre os anos de 2016 e 2020 seriam avaliados, a fim de se obter a
prevaléncia dos canceres hereditarios durante o periodo analisado. Ademais,
variaveis, como sexo, idade ao diagnéstico do céancer de mama, fatores que
motivaram a solicitacdo do teste genético para pesquisa de mutacdes nos genes
BRCA1 e BRCAZ2, realizacdo ou ndo de aconselhamento genético prévio seriam
também considerados. Por fim, relacionar o tipo de mutacdo com o tipo do tumor,
estudo imunohistoquimico e grau de diferenciacdo tumoral eram também objetivos

de interesse do estudo.

No entanto, devido a morosidade e intercorréncias no andamento do
projeto na Plataforma Brasil para autorizacdo pela Comiss&o de Etica em Pesquisa
da instituicdo coparticipante, que inviabilizaram a coleta de dados na instituigéo
proposta, optou-se por realizar uma revisao integrativa sobre o tema — mutacgdes
BRCA1/2, dando enfoque aos aspectos psicossociais envolvidos nessa
identificacdo. Desse modo, o prazo estabelecido pelo programa de Iniciacéo
Cientifica UniFacef podera ser cumprido, sem prejuizos, além da possibilidade de

realizar uma nova vertente sobre o tema, ainda pouco discorrido na literatura.

Buscando contemplar diversos estudos sobre o assunto pesquisado e,
aliado a uma selecao critica de busca e selecdo dos artigos, optou-se por realizar
uma revisao integrativa. Esse método de revisdo permite que uma amostragem
ampla de artigos possa ser compilada e conclusfes, a partir desses, possam ser
desenvolvidas (SOUZA et al., 2010).

Nesse sentido, em consonancia a essa metodologia, seis etapas foram
preconizadas para o desenvolvimento da presente revisdo: estabelecimento da
pergunta norteadora; busca dos artigos na literatura; categorizacdo dos estudos;
analise dos estudos incluidos, discusséo dos resultados e sintese do conhecimento,

por meio, da apresentacdo da revisao integrativa (SOUZA et al., 2010).

Desse modo, definiu-se “Quais as repercussdes psicossociais da
identificacdo da mutacdo BRCAL1 e/ou BRCA2 durante aconselhamento genético

familiar?” como a pergunta norteadora da pesquisa.

As bases de dados escolhidas foram: LILACS (Literatura Latino-
americana e do Caribe em Ciéncias da Saude), PubMed, SciELO (Scientific

Electronic Library Online) e Google Académico. Tal escolha foi amparada pelo
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desejo de acessar e alcancar maior niumero de informacdes. A busca foi realizada
entre os meses de marco e abril de 2022. Os descritores utilizados para a
identificagcdo de possiveis artigos para posterior avaliagdo foram “aconselhamento
genético”, “cancer de mama”, “BRCA1”, “BRCA2”, “BRCA” e “impacto psicossocial’.
Tais descritores foram combinados com a insergédo do operador booleano AND. Em
relacdo aos critérios para selecdo dos artigos encontrados, inicialmente, adotaram-
se 0s seguintes: artigos que contemplassem pelo menos um dos descritores
utilizados para a busca, com acesso livre e disponiveis na integra na lingua inglesa,
portuguesa ou espanhola. Nao houve restricdo em relacdo ao ano de publicacdo dos
artigos, de modo a aumentar a quantidade de dados para analise. Em contrapartida,
protocolos de estudos, teses de mestrado/doutorado, livros ou ebooks foram
excluidos, assim como artigos nao gratuitos ou artigos que néo tivessem pelo menos
um dos descritores nas palavras chaves e, consequentemente, os artigos que nao
possuiam palavras chaves. Artigos que continham pelo menos um dos descritores,
mas que nao tinham relagdo com o tema proposto, foram também descartados. Por
se tratar de uma revisdo integrativa, ndo foi necessario submissao da pesquisa em

Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

Dos estudos selecionados, informac¢des como autor (es) /pais, ano, tipo
de estudo, objetivo e principais resultados foram apresentados na Tabela 01, a fim
de facilitar a identificacdo e categorizacdo dos artigos selecionados. Na proxima
secao, sera detalhado processo de analise dos artigos encontrados na busca inicial,
sendo apresentado o Fluxograma 01 com as principais etapas da metodologia

utilizada.

4. RESULTADOS

Durante a pesquisa nas bases de dados ja citadas, inicialmente, foram
identificados 180 artigos. Desses, 127 artigos estavam disponiveis na integra, por
meio de acesso gratuito. Apds triagem, com leitura do titulo, resumo e palavras-
chave, foram excluidos 108 artigos, por motivos de auséncia de palavras-chave ou
auséncia de palavras-chave correspondentes ou idioma fora dos critérios de

inclusdo ou auséncia de relacdo com o tema, mesmo possuindo palavra-chave em

Nathalia Silva Queiroz; Livia Ferreira Silva Verzola
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comum. Estudos e teses também foram descartados. Assim, 19 artigos foram
selecionados para a leitura completa e, apds avaliacdo, 03 artigos foram excluidos,
visto que 02 artigos abordavam outras vertentes que fugiam do escopo da discusséo
e 01 artigo néo referenciou adequadamente os autores citados, sendo retirado, a fim
de nédo afetar a confiabilidade dos dados aqui utilizados. Abaixo, o Fluxograma 01

exemplifica o processo de identificagcao, triagem e selecao dos artigos.

Fluxograma 01 — Processo de selecéo e inclusdo dos artigos

"CANCER DE MAMA" AND "BRCA1" AND "BRCA2" AND "IMPACTO
PSICOSSOCIAL" AND "ACONSELHAMENTO GENETICO" OR
IDENTIFICACAO "CANCER DE MAMA" AND "BRCA" AND "IMPA'CTO PSICOSSOCIAL"

AND "ACONSELHAMENTO GENETICO"

PUBMED SCIELO LILACS GOOGLE ACADEMICO
90 ARTIGOS 4 ARTIGOS 43 ARTIGOS 43 ARTIGOS
ACESSO GRATUITO:
49 ARTIGOS 4 ARTIGOS 31 ARTIGOS 43 ARTIGOS

Artigos ap6s exclusdo de duplicados e leitura de titulo, resumo e palavras-chave:

ARTIGOS SEM
; DESCRITORES
22323: SDéJh: L::&)\?ij CORRESPONDENTES E ARTIGOS SEM
CHAVE: 05 SEM RELAGAO COM O DESCRITORES
ARTIGOS SEM TEMA: 28 CORRESPONDENTES
DESCRITORES ARTIGOS SEM PALAVRAS- E SEM RELAGAO COM
CORRESPONDENTES: 04 ARTIGOS SEM CHAVE: 01 O TEMA: 35
ARTIGOS COM DESCRITOR DESCRITORES ARTIGOS COM ARTIGOS SEM
CORRESPONDENTE. POREM CORRESPONDENTES: DESCRITOR DESCRITORES
¢ 04 CORRESPONDENTE, CORRESPONDENTES:
SEM RELAGAO COM TEMA
DA PESQUISA: 07 POREM SEM RELAGAO 01
o COM TEMA DA PESQUISA: PROTOCOLOS DE
OUTRA LINGUA: 01
01 ESTUDO/TESES: 05
PROTOCOLOS DE ESTUDOJTESES: 01
ESTUDO/TESES: 04 :
EXCLUIDOS: 32 EXCLUIDOS: 04 EXCLUIDOS: 31 EXCLUIDOS: 41

Apos leitura completa dos artigos, foram retirados mais 03 artigos:

*+ 02 ESTUDOS FORAM EXCLUIDOS POR ABORDAREM A MANEIRA DE DIVULGAGAO DOS RESULTADOS
GENETICOS, BEM COMO A TENTATIVA DE ATENUAR A RECUSA AO ACONSELHAMENTO GENETICO PELA
REALIZA%AO DE UMA INTERVENGCAO PSICOEDUCACIONAL, VERTENTES QUE FOGEM AO ESCOPO DA
DISCUSSAO

« 01 ESTUDO FOI EXCLUIDO POR NAO REFERENCIAR ADEQUADAMENTE OS AUTORES CITADOS, VISANDO NAO
COMPROMETER A CONFIABILIDADE DAS INFORMAGOES

i

16 ARTIGOS FORAM
SELECIONADOS PARA A
PRESENTE REVISAQ

Desse modo, foram selecionados e inclusos 16 estudos, sendo todos
artigos cientificos internacionais, em que metade dessas producdes foi desenvolvida

nos Estados Unidos e o restante em paises como Holanda (3), Inglaterra (2), Franca

A IDENTIFICACAO DAS MUTACOES BRCA1/BRCA2 DURANTE ACONSELHAMENTO GENETICO
FAMILIAR E SUAS REPERCUSSOES PSICOSSOCIAIS. — pp. 8-26



Uni-FAC=F

Centro Universitario Municipal de Franca

SAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlacbes

ISBN: 978-65-88771-42-6

14

(1) e Portugal (2). Os anos de publicacédo variaram de 2004 a 2022, ocorrendo o

maior numero de publicagfes em 2010 e 2012, com trés artigos em cada um desses

anos. A base de dados Pubmed foi a que mais contribuiu em nimero de artigos (15

artigos). Os artigos selecionados foram dispostos em forma de tabela (Tabela 01)

para apresentacao das principais informacoes.

Tabela 01 - Analise de estudos utilizados na reviséo integrativa

TITULO I@XI%/ OBJETIVOS RESULTADOS
. ) Realizar uma
g%amin:;am”ya maﬁiﬁ; intervencéo em grupo | O grupo de discussao
i) 9 o multifamiliar para mulheres | multifamiliar, combinado a
interalention for ngeﬁ 2010: que testaram positivo para servicos educativos e de
with BRCA mutations | Portu ’al mutacbes BRCA e suas | apoio com foco na familia,
in the scope of genetic 9 familias, por meio de um | pode ser adaptado com
counsellinp (MSNDES programa psicoeducacional, e | sucesso em protocolos de
ot al 2018) avaliar os impactos praticos e | aconselhamento genético.
" psicossociais dessa acgao.
2. Cancer genetic O projeto forneceu uma
health communication nova visdo sobre a
in families tested for . L alfabetizacdo genética em
: Investigar a comunicagdo de 8 :
hereditary , o -~ saude e o] ajuste
, saude genética do cancer em : : ,
breast/ovarian cancer . - psicossocial de criancas de
o L 2019; familias testadas pelo BRCA ~
risk: a qualitative : . 12 a 24 anos em relacédo a
: L : Estados | para considerar beneficios, .
investigation of impact : : T serem informadas sobre o
. . . Unidos | riscos e influéncias .
on children's genetic ~_ | status de risco de HBOC de
. moderadoras na compreenséo "
health literacy and : sua familia e os resultados
: e bem-estar das criancas. o
psychosocial dos testes genéticos
adjustment.(TERCYAK hereditarios.
et al., 2019)
3 Breast cancer Aconselhamento e testes
o ) . : genéticos rapidos podem
genetic counseling Pesquisar sobre o impacto . :
, : S ser oferecidos a pacientes
after diagnosis but psicolégico e as . . .

, PO recém-diagnosticadas com
before treatment: a 2012: conseqguéncias do cancer de mama. podendo
pilot study on treatment f aconselhamento e testes | . . » P

Holanda e - : influenciar na maneira com

conseqguences and genéticos rapidos oferecidos
, : P N que essas mulheres e seus
psychological entre o diagnostico do cancer ciruraides  possam  decidir
impact.(WEVERS et de mama e a cirurgia 9 P , R
al., 2012) sobre tratamg_nto, dev_ldo_ a
" natureza familiar/hereditaria.
A maioria dos filhos relatou
4 Learning of vour Examinar a  experiéncia, | uma boa compreensao das
érent‘s 9 BI)?/C A compreensdo e percepcgles | informacdes compartilhadas
Enutation durin de aprendizagem da presenca | € nenhum aspecto negativo
adolescence or earlg da mutacdo BRCA em um dos | para o aprendizado dessas
adulthood: a stud 0% 2009; genitores durante a | informacgdes. Alguns
offsprin .ex erien¥:es Estados | adolescéncia e inicio da idade | descendentes relataram
bring b "| Unidos | adulta e explorar o impacto no | mudar seus

(BRADBURY et
2009)

al.,

bem-estar fisico e psicossocial
da prole.

comportamentos de saude
depois de saber da mutacédo
familiar.
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As mulheres deste estudo
relataram mudanca minima
na qualidade de vida e

. sofrimento psiquico
Realizar um acompanhamento | : :
5 Psychosocial prospectivo de um Lgiﬁﬁggggntergggte tessleosS
irﬁ act of>I/3RCA testin subconjunto de participantes Notou-se o melhor bem:
in " oung Black breasgt de um estudo populacional de estar social nas mulheres
canycer 9 2018; sobreviventes de céancer de Ue receberam resultados
survivors.(GONZALEZ Estados | mama (BC) negras recebendo ﬂegativos mas nenhum
et al., 2018) Unidos ?ecsﬁgseg'nzrgggtoa?aeﬁﬂtcao 622 outro resultado demonstrou
BRCA?LeBRCAI?Z ¢ mudancas significativas ao
' longo do tempo entre os
grupos (mutacdes presentes
ou mutacles de significado
indeterminado.
Revisar e destacar  as Estratégias eficazes de
principais estratégias usadas gl?mgglcgﬁilplios 35 a Ori'gcg
. na pratica clinica para apoiar . polo
6. Helping . deciséao, materiais
Patients  Understand as necessidades gos educacionais escritos e
and Cope with BRCA | 2022; B%C(':?EZS Cr?a?ente?ma%%ﬁ ferramentas  psicossociais
Mutations.(MAKHNOO | Estados P N de apoio podem juntos ter
N et al., 2022) Unidos | coMo ~as mteryengoes de um grande impacto no
v suporte pré e pos-divulgacéo ;
. > atendimento das
atualmente disponiveis. :
necessidades de suporte
dos portadores de BRCA.
Os dados mostraram
Avaliar o impacto dos testes | preocupacao persistente em
7.Psychosocial impact pred!tivos_ para genes de port_ac_ioras _de_ genes
0]; breast/ovarian predisposicdo ao céncer de | femininos mais jovens e
(BRCA1/2) cancer- mama e ovario (BRCA1/2) no | confirmaram mudancas no
redictive enetic 2004 contexto clinico - 261 adultos | gerenciamento de  risco
predictiv 9 . ' (59 homens) de nove centros | consistentes com o0 status
testing in a UK multi- | Inglaterr o . .
. de genética do Reino Unido | de portadora. Os homens
centre clinical cohort a 2 N
(WATSON et al., 2004) participaram; 91 portadores de | ndo foram afetados
" mutacdo genética e 170 ndo | negativamente pelos testes
portadores. genéticos em termos de sua
salde mental geral.
A divulgacdo de um
resultado de teste positivo
8. Impact of teve um impacto negativo
disclosure of & posiive Avaliar o impacto do_teste | 7¢ SERCESIAr (5 T TEE
test result on F\)/vomen BRCAI/2 e a divulgagdo de a uelas’ uep foram
affected and unaffected 2004; um resultado positivo do teste reqcentementeq
: : f em mulheres afetadas e nédo | . . A
with breast or ovarian | Holanda afetadas com cancer diagnosticadas com céncer,
cancer. (ROOSMALEN ' experimentaram o pior bem-
et al., 2004) estar e poderiam se
beneficiar de apoio
psicossocial.
9. The Role of Examinar os fatores Os resultados do estudo
Knowledge on Genetic associados ao conhecimento | demonstraram que as
Counseling and 2017; do cancer de mama e ovario sobreviventes de cancer de
Testing in Black Estados | hereditarios (HBOC) e avaliar | mama negras em risco

A IDENTIFICACAO DAS MUTACOES BRCA1/BRCA2 DURANTE ACONSELHAMENTO GENETICO
FAMILIAR E SUAS REPERCUSSOES PSICOSSOCIAIS. — pp. 8-26




Uni-FAC=F

Centro Universitario Municipal de Franca

SAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlacbes

ISBN: 978-65-88771-42-6

16

Cancer Survivors at Unidos | o impacto do conhecimento tiveram um envolvimento
Increased Risk of sobre o envolvimento de abaixo do ideal nos
Carrying a BRCA1/2 aconselhamento e testes encaminhamentos de
Mutation. (MENDOZA genéticos em uma amostra de | aconselhamento e testes
et al., 2016) sobreviventes negros em risco | genéticos. Além disso, o
de HBOC. conhecimento sobre HBOC
foi intermediario.
10. Does rapid Avaliar o impacto psicossocial
genetic counseling and do aconselhamento e teste O aconselhamento e teste
testing in newly genético rgpido em mulheres AR
i L . genético rapido em
diagnosed breast recém-diagnosticadas com . .
. A pacientes recem-
cancer patients cause cancer de mama e sua diagnosticadas com cancer
additional psychosocial 2016; | influéncia na escolha do 9 5
. AR o de mama nao tiveram
distress? Results from Holanda | tratamento cirargico primario efeitos DSICOSSOCIais
a randomized clinical quando divulgado adversg)s MENSUrAveis
trial.( WEVERS et al., previamente ao tratamento '
2016) cirargico.
Meninas de alto risco
percebem-se em maior risco
11. Knowledge and Avaliar o conhecimento e as de cancer de mama, e
perceptions of familial percepcdes do risco de cancer | muitas meninas acreditam
and genetic risks for de mama e modificacéo do gue o cancer de mama pode
breast cancer risk in 2012; risco em meninas de 11 a 19 ocorrer em adolescentes.
adolescent Estados | anos de alto risco e risco Em relacédo a medidas que
girls.(BRADBURY et Unidos | populacional para cancer de possam prevenir o cancer
al., 2012) mama. de mama, a maioria das
meninas acredita que
existem e séo viaveis.
Aumento modesto do
12. Long-term . . .
. Avaliar o impacto a longo sofrimento em portadores
psychosocial outcomes
of BRCA1/BRCA2 prazo dos testes de BRCA1/2 em
L BRCA1/BRCA2 (BRCA1/2) e | comparacdo com mulheres
testing: differences I ~
. da cirurgia de reducéo de gue receberam resultados
across affected status 2012; : - .
: : risco nos resultados de teste n&o informativos ou
and risk-reducing Estados . L .
. psicossociais em uma amostra | negativos. No entanto, o
surgery Unidos . ~
: norte-americana de mulheres | teste ndo parece afetar a
choice.(GRAVES et al., . - . ” RO
2012) gue fizeram o teste genético. disfungéo psicoldgica a
longo prazo.
O tempo até a cirurgia foi
menor quando o impacto
psicologico da divulgagéo
do resultado do BRCA1/2 foi
13. Time to . - declarado maior. Aquelas
: , Investigar os fatores médicos .
prophylactic surgery in ; - gue optaram mais
) e psicossociais que .
BRCAL/2 carriers . . rapidamente pela
determinam o tempo até a : ~
depends on . . S mastectomia para reducao
. . cirurgia profilatica de mulheres . .
psychological and 2010; ~ de risco com mais
nao afetadas portadoras de PO .
other Franca ~ L frequéncia tinham um filho
. uma mutacgéo deletéria .
characteristics(JULIAN BRCAL/2 mais novo no momento do
-REYNIER et al., 2010) ' teste e o tempo até a
cirurgia foi menor quando
havia um parente de
primeiro grau com cancer de
ovario/mama.
14, On the Revisar a literatura sobre a Uma abordagem empirica
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development of a

prevaléncia e o resultado da

para desenvolver um novo

mutacdo BRCA
(PEREIRA et al., 2020)

mutacéo genética BRCA1/2

decision support 2010; comunicacao entre pais e auxilio a decisao para maes
intervention for Estados | filhos em torno dos resultados | submetidas ao teste
mothers undergoing Unidos | do teste BRCA1/2 materno. BRCA1/2 levou ao
BRCA1/2 cancer Além disso, descrever um desenvolvimento de
genetic testing processo de pesquisa intervencdes autodirigidas,
regarding formativa que foi usado para principalmente quando
communicating test desenvolver uma intervencdo | acesso a uma equipe
results to their de apoio a decisao para maes | multidisciplinar ndo é
children.(PESHKIN et gue participam de possivel, tornando-as
al., 2010) aconselhamento genético e promissoras a esse
teste de mutagcbes BRCA1/2. respeito.
Sete por cento dos
portadores e 1% dos n&o
portadores desenvolveram
cancer. Os niveis de
angustia nao diferiram em
Avaliar o impacto a longo portadores e ndo portadores
- prazo dos testes genéticos em 3 anos de
15. Predictive . 22
. : para a predisposi¢éo ao acompanhamento. Quarenta
genetic testing for A -
. cancer de mama/ovario em por cento das mulheres
BRCA1/2 in a UK . L .
L . 2007; uma coorte clinica - as areas portadoras relataram
clinical cohort: three- . . .
Inglaterr | avaliadas incluem dificuldades com seguro de
year follow-up . . ) ;
a gerenciamento de risco, vida e/ou saude. Uma
(FOSTER et al., 2007) S s
problemas e problemas de minoria substancial ndo se
seguro 3 anos apoés o teste. engajou na triagem
recomendada, alertando
para a necessidade de
ajudar algumas mulheres a
entender o significado de
Seu status genético.
Quanto maior o tempo de
diagnéstico de mutacao,
maior o grau de satisfacao
com a saude. Na amostra
total, verificaram-se
16. Relacéao entre diferencas estatisticamente
caracteristicas Explorar a relacdo entre significativas em todos os
psicossociais e clinicas 2020; caracteristicas psicossociais e | indicadores da HADS
em portadores de Portugal | clinicas de individuos com (Hospital Anxiety and

Depression Scale), sendo
0s participantes com
acompanhamento os que
obtiveram maiores
pontuagdes, indicadoras de
maior ansiedade, depressao
e afeto negativo.

De acordo com a leitura dos mesmos, pode-se inferir a presenca de

eixos tematicos norteadores dos artigos. Estratégias para o apoio psicossocial dos

pacientes com mutacdo BRCA1/2 presente foram abordadas em dois artigos

(Artigos 1 e 6), sendo que o artigo 01 amplia tais estratégias, estendendo-as
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também para o nucleo familiar desses pacientes. Outro eixo bastante encontrado
nessas producdes foi a comunicacdo sobre a genética do cancer de mama
hereditario aos filhos de pacientes com mutacéo ja reconhecida ou de pacientes com
aumentado risco para presenca de mutacdo BRCA1/2, ainda nao testados e suas
implicagcbes psicossociais nesses descendentes (Artigos 2, 4, 11 e 14). Trés artigos
(Artigos 3, 10 e 13) buscaram relacionar 0s impactos psicossociais do
aconselhamento e teste genético com possiveis influéncias no tratamento de
mulheres ja diagnosticadas com cancer de mama. Devido & escassa literatura sobre
o tema com enfoque em individuos negros, dois artigos (Artigos 5 e 9) avaliaram
essa populacdo, sendo o alvo desses sobreviventes de cancer de mama, e suas
relagBes psicossociais tanto com aconselhamento quanto com testes genéticos. Por
fim, os outros artigos determinaram o impacto da testagem genética, sem outras
associacgdes, a curto (Artigos 7, 8 e 16) e a longo prazo (12 e 15). Cabe destacar
gue o artigo 15 é a continuidade do artigo 7, em que avalia, apés 03 anos, a coorte
utilizada, inicialmente, e as repercussfes psicossociais a longo prazo acerca da

testagem genética.

5. DISCUSSAO

E fundamental a identificacdo de mulheres com a muta¢do BRCA, uma
vez que implica em maior probabilidade em desenvolverem cancer de mama
bilateral, bem como cancer de ovario, além de repercussées no rastreamento para
cancer de mama em familiares, que também podem ser afetados. Uma recente
revisdo avaliou as implicacdes do teste genético para mutacdo BRCA nos Estados
Unidos e concluiu que, ao reduzir as taxas de mortalidade por cancer de mama,
trata-se, portanto, de uma acdo que beneficia a saude publica. Desse modo, é
recomendavel que pacientes com mutacdo presente, mas assintomaticas, devam
realizar screening que envolva avaliacdo médica e avaliacdo por imagem, por meio
do auto exame das mamas mensal, avaliacdo médica semestral e mamografias e
ressonancias magnéticas anuais, de forma alternada. Ademais, se desejo da

paciente, pode ser realizada mastectomia profilatica, antes mesmo de
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desenvolvimento de cancer de mama (BAYRAKTAR e ARUN, 2017). Cabe ressaltar
gque o encaminhamento para aconselhamento genético e posterior testagem

genética deve ser realizado mediante o cumprimento de corretas indicagdes.

Nesse processo de investigacao e identificacdo de mutacdes BRCA1/2,
0 aconselhamento genético mostra-se como ferramenta essencial para proporcionar
entendimento efetivo dos riscos genéticos existentes, bem como garantir o
adequado manejo apOls realizacdo do teste genético, esclarecendo as opcdes
existentes a depender da situacdo, além de promover apoio psicossocial frente a
interpretacédo desses resultados (PALMERO et al., 2020). Sabe-se que o modelo de
enfrentamento ao risco genético depende, em grande parte, do conhecimento e da
percepcdo emocional do individuo, por isso, uma boa compreensdo dessa situagéo
acarreta em diminuicdo da superestimacao desses riscos e menores indices de
ansiedade (MAKHNOON et al., 2022).

Sobre esse aspecto, dados sugerem que a percepcdo de risco
exagerada pos-aconselhamento dos pacientes esta relacionada a uma percepcao
pré-teste, ja também superestimada, por isso, estratégias de comunicacao acerca do
risco genético devem ser abordadas com base na experiéncia relatada pelo préprio
paciente, evitando a distorcdo da verdadeira realidade correspondente a esses
riscos (MAKHNOON et al., 2022).

Comparando a resposta emocional entre individuos portadores e néo
portadores da mutacdo BRCAL/2, apds a divulgacdo do teste genético, resultados
de um estudo inglés evidenciaram niveis significativamente mais altos de
preocupacao com cancer em mulheres com mutacéo identificada, principalmente em
mais jovens. Tal preocupacao foi atribuida como constante ou frequente em quase
metade dessas mulheres no primeiro més apds o resultado, além disso, suas
situacOes genéticas foram classificadas pelas mesmas, uniformemente, como grave
e definitiva. Contudo, observou-se que o nivel aumentado de angustia, apds 12

meses, tendeu a retornar aos niveis pré-teste (WATSON et al., 2004).

Analogamente aos resultados do estudo inglés, dados da literatura
sobre efeitos psicossociais negativos, decorrentes da divulgacdo dos testes
genéticos, revelam que, quando presentes, tendem a ser intermitentes, de leve
intensidade e retornam aos niveis basais ap6s alguns meses. Fatores que,

geralmente, mudam esse padrdo, promovendo a persisténcia desses efeitos
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negativos, sdo — sexo feminino, idade jovem, ndo brancos, individuos com pouca
rede de apoio e com niveis de escolaridade mais baixos, porém notou-se que nao
havia relacdo com o status de mutacdo. Preocupacdes com o risco de
desenvolvimento de neoplasia mamaria, questdes no ambito familiar, diminuicdo da
autoestima e estigmatizacdo pelo cancer séo gatilhos para o desequilibrio emocional
e desgaste mental relacionados a divulgacéo dos testes genéticos. Comportamentos
de negacédo e negligéncia em relacdo as possiveis acdes preventivas sao também
observados e o apoio psicologico faz-se imperativo nesses casos (MAKHNOON et
al., 2022).

Essa tendéncia de queda do sofrimento relacionado ao cancer também
foi visualizada no estudo que abordou somente pacientes negras que ja tiveram
cancer de mama e foram submetidas ao teste genético, sugerindo que os resultados
geram um impacto limitado na qualidade de vida. Contudo, foi observado graus de
gualidade de vida mais baixos nessas pacientes no periodo anterior a realizacédo da
pesquisa se comparado a outros grupos de pacientes, o que é confirmado por outros
autores, uma vez que minorias sociais com cancer tém prejuizos nesse ambito em
relacdo aos pacientes brancos nao hispanicos. Destaca-se, portanto, a necessidade
aprimorar o bem-estar de jovens negros sobreviventes do cancer de mama,
independentemente do risco genético (GONZALEZ et al., 2018).

Os diferentes padrdes de mutacdes que podem ser detectados —
variantes patogénicas, benignas ou de significado indeterminado -, influenciam
também nesse aspecto psiquico, sendo que maiores graus de dificuldades no
relacionamento social e familiar foram observados em individuos que receberam o
teste com variante patogénica, se comparado a resultados de outros tipos. Um grau
de incerteza também foi analisado naqueles com mutacdo de significado
indeterminado, uma vez que ndo pode se estimar o verdadeiro risco para futuro
desenvolvimento de neoplasias mamarias e/ou ovarianas (MAKHNOON et al.,
2022).

Em comparacdo a mulheres com e sem cancer de mama, um estudo
holandés buscou caracterizar as diferencas dos impactos nesses dois grupos apés
divulgacdo da presenca de mutacdo BRCAL/2. Apés 02 semanas da comunicacao
da positividade para BRCAL/2, observou-se um aumento no sofrimento geral e

sofrimento relacionado ao cancer de ambos grupos, afetadas ou nao pelo cancer, no
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entanto, notou-se maior impacto naquelas ja diagnosticadas com cancer. Aquelas
com diagnostico recente, menor que um ano, tiveram piores niveis desse
desconforto emocional, se comparado aquelas diagnosticadas ha mais de um ano.
Nesse sentido, o reconhecimento do carater hereditario do cancer de mama proximo
ao periodo de diagnéstico desse estd associado a maiores niveis de angustia nas
mulheres afetadas (ROOSMALEN et al., 2004).

Em relacdo a adocdo de medidas de vigilancia para o cancer de mama,
AUTOR notou que essas foram realizadas tanto entre pacientes com e sem
mutacdo, no entanto, apés um ano, houve reducdo de suas praticas para aqueles
nao-portadores. Para aquelas que adotaram tais medidas, ndo houve evidéncia de
gue a implementacdo do gerenciamento de risco reduziu a preocupacdo com O
cancer em 1 ano (WATSON et al., 2004).

Um estudo francés avaliou que quanto maior o impacto psicolégico dos
resultados do teste genético, mais cedo as mulheres sdo submetidas a uma cirurgia
preventiva apods a revelacdo. A presenca de um filho mais novo foi significativamente
correlacionada com uma ocorréncia mais precoce de mastectomia aventando a
preocupacdo sobre a prole e as consequéncias para essa se houvesse
desenvolvimento maligno. A experiéncia de cancer de mama/ovario em um familiar
proximo também foi associada a um menor tempo até a cirurgia. Aquelas mulheres
gue ja estavam decididas pela opcéo cirurgica antes de receber o resultado genético
a realizaram mais rapidamente do que aquelas que estavam resistentes ou
indecisas (JULIAN-REYNIER et al., 2010).

Além da importancia dessa decisdo, em vista de prevenir o
desenvolvimento neoplasico, € necessario reconhecer que as intervencdes
cirargicas preventivas, como mastectomia, trazem ainda acentuacdo da ansiedade,
devido ao aguardo do resultado anatomopatoldgico, bem como consequéncias na
autoestima corporal, por conta da insatisfacdo com a nova imagem (MAKHNOON et
al., 2022).

Agravando ainda a percepcao dessas mulheres em relacdo a suas
condi¢cBes genéticas, resultados apontam que mulheres portadoras da mutacéo
BRCAL1/2 apresentam algum tipo de dificuldade com seguradoras de saude durante

0 ano seguinte ao teste genético — seja por recusa de contratacdo inicial ou por
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recusa na cobertura de cirurgia para reducado de risco, bem como para doenca
critica (FOSTER et al., 2007).

Em relacdo a abordagem comunicativa e seus efeitos, um programa
psicoeducativo para mulheres portadoras de mutagdo BRCA1 e/ou BRCA2 e suas
familias (com presenca ou ndo da mutagdo) no a&mbito do aconselhamento genético
durante o periodo pos-teste foi realizado em um estudo portugués, visando
promover melhor adaptacdo ao reconhecimento do risco genético. Pontos negativos
sobre a identificacdo da mutacdo BRCA1/2 elencados por esses individuos foram
aumento da ansiedade e angustia, preocupacdo excessiva com sintomas e
incertezas sobre o futuro, mas também citaram que a unido familiar e a afetividade
foram pontos positivos que se destacaram. O apoio médico educacional sobre o
risco genético e a solidariedade familiar foram apontados como instrumentos que
poderiam atenuar os pontos negativos citados. Os participantes revelaram que,
apesar do conhecimento acerca da identificacdo da mutacdo genética, sentiam
dificuldades sobre opc¢cGes de manejo para tal condicdo. O ambiente envolvendo
familias sob a mesma condicdo genética foi um ponto elogiado, visto que permitiu a
partiiha de experiéncias e sensacdo de pertencimento a um grupo, reduzindo
sentimentos de medo e preocupacdao. Tal experiéncia contribuiu beneficamente para
a normalizacdo dos sentimentos sobre o risco genético, bem como o contato com o
médico geneticista permitiu um aumento na autoconfianca para a tomada de
decisdes sobre tratamentos profilaticos e de reducdo de risco. Desse modo, tal
estudo revela o impacto positivo de grupos multifamiliares nos aspectos
psicossociais de familias com presenca da mutacdo BRCAL/2, associado a
presenca de um médico da area genética para o empoderamento educacional

desses individuos em respeito aos seus riscos genéticos (MENDES et al., 2010).

Ainda sobre a comunicacao entre portadores de mutacgdes, a via online,
por meio de comunidades em redes sociais, demonstrou resultados psicossociais
positivos, atenuando o grau de sofrimento e depressdo, além de corroborar na
tomada de deciséo pos-teste (MAKHNOON et al., 2022).

Acerca da comunicacdo de pais para filhos sobre a presenca da
mutacdo BRC1/2, uma abordagem, por meio de entrevistas semiestruturadas,
avaliou filhos adultos que souberam da mutacdo BRCA de seus pais antes dos 25

anos de idade. Os resultados obtidos demonstaram que, apesar de ser um assunto
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com diversas formas de ser comunicado entre os familiares, a maioria dos filhos
compreendeu o risco genético e suas implicacdes. Um aspecto observado foi que,
durante a divulgacao dos pais aos filhos sobre a identificagdo da mutacdo BRCA1/2,
o préprio risco genético e a opcdo de testagem sdo mais enfatizadas do que as
opc¢Oes de reducao de risco, sugerindo uma lacuna a ser preenchida. A maioria dos
entrevistados foi resiliente frente a divulgacédo e apresentou uma boa aceitacdo a
informac&o. No entanto, uma minoria de participantes, inicialmente, relatou medo e
perturbacdo, com surgimento de associacdes de culpa pela transmissdo dos genes
aos futuros filhos (BRADBURY et al., 2009).

Uma parcela minima de participantes do sexo feminino considerou que,
apo0s o conhecimento da mutacdo BRCA1/2 em sua linhagem familiar, efeitos
adversos surgiram, incluindo estresse, raiva e preocupacdo com o cancer. Relatos
de alguns participantes sobre a divulgacéo precoce afirmaram sobre a necessidade
de maturidade para o recebimento da noticia, caso contrario, poderia estar
associada a uma interpretacdo errbnea e fatalista, com repercussdes seérias no
aspecto emocional (BRADBURY et al., 2009).

Os resultados dessa pesquisa apontaram para potenciais beneficios a
saude relacionados a comunicacdo precoce do risco hereditario, impactando
positivamente na ado¢cdo de mudanca de habitos, visto que de sete individuos com
historico de tabagismo, cinco afirmaram ter parado de fumar, como acéo preventiva,
depois que seus pais divulgaram o risco familiar de cancer (BRADBURY et al.,
2009).

6. CONSIDERACOES FINAIS

O desejo inicial do projeto era abordar sobre os resultados a campo e
poder contribuir com dados relevantes, que enfatizassem a importancia do
aconselhamento genético, bem como a caracterizacdo das mutacdes BRCAL/2, a
fim de melhor elucidar as indica¢cBes para solicitacdo do teste genético. Embora a
coleta de dados nado tenha ocorrido, a revisdo da literatura sobre os aspectos
psicossociais secundarios a testagem genética também cumprira tal desejo, visto

gue de mesmo modo destaca a importancia do aconselhamento genético e suas
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repercussdes positivas e benéficas para a educacdo genética, compreensao dos
riscos genéticos e o manejo adequado frente a identificagdo da mutagdo. Por ser
uma medida de saude publica que, reduz mortalidade, por prevenir e diagnosticar
precocemente, 0s testes genéticos tornardo mais acessiveis e populares e
caracterizar suas possiveis repercussdes € fundamental para antecipar e corrigir

futuros impasses.

O aspecto psicossocial relacionado aos resultados da testagem
genética é um importante ponto a ser abordado, uma vez que pode repercutir na
maneira como sera feita a prevencao do desenvolvimento do risco neoplasico. Como
ja evidenciado, a criacdo de vinculos com pessoas também portadoras da mutacao,
bem como uma boa compreenséo acerca do verdadeiro risco genético atenuam, em
grande parte, os sentimentos negativos relacionados ao cancer. Além disso, outra
consideracdo fundamental € sobre a comunicacdo entre pais com a mutacao
BRCAL1/2 e seus filhos — a explicacéo precoce, associada a divulgacdo de maneiras
para reducéo do risco — parece ser um potencial instrumento para facilitacdo dessas
informacdes na vida adulta. Novos recursos educacionais nessa area devem receber

atencao para melhor aperfeicoamento nesse dialogo.

Reconhece-se como possiveis limitacdes em relacdo ao estudo o
estabelecimento de palavras-chaves, idioma — critérios que podem restringir o

acesso a outros estudos.

A presente revisao ainda esta em desenvolvimento e, por isso, alguns
artigos selecionados para sua composi¢cdo ainda nao foram inclusos na secdo —

Discusséao.
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1. INTRODUCAO

Atualmente, muito se discute sobre a problematica do controle da
obesidade e de suas complicacbes em ambito nacional e mundial. Estima-se que um
total de 2 bilhdes de pessoas estdo em sobrepeso, dos quais mais de 650 milhdes
apresentam obesidade e estdo sujeitas as comorbidades associadas a essa
condicdo. O padréao utilizado pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) para definir
obesidade segue o indice de Massa Corpérea (IMC), sendo que o valor de
referéncia acima ou igual a 30 Kg/m? ja se enquadra no padrdo de obesidade, e

acima ou igual 25 kg/m? é considerado excesso de peso (VILAR, 2020).

Entretanto, segundo a Diretriz Brasileira de Obesidade (DBO)
postulada em 2016, na analise clinica do paciente com obesidade devem ser
consideradas também a quantidade de massa e a distribuicdo de gordura corporal
como critério avaliativo. Apesar de o IMC ser um bom indicador, ndo distingue
gordura corporal de massa magra, ou seja, uma pessoa higida com grande
guantidade de massa magra corporal pode se enquadrar nos parametros de
sobrepeso e obesidade (ABESO, 2016).

O mecanismo intrinseco patologico dessa condi¢cdo ainda ndo é bem
definido, mas ha relatos sugestivos que as complicacdes presentes no individuo
obeso, ou em sobrepeso, sdo decorrentes do aumento de tecido adiposo corpoéreo,
gue de forma continua induzem o processo inflamatério no organismo por intermédio

de citocinas e quimiocinas, que ativam cascatas de sinalizacdo pr6 e anti-
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inflamatdrias. Apesar deste processo ocorrer de forma leve, ha um impacto negativo
nas fungdes de érgaos de origem remota (KAWAI, AUTIERE, SCALIA, 2021).

Nessa perspectiva, segundo o Tratado de Endocrinologia Clinica,
temos essa condicdo como gatilhos para diversas complicagbes, que sédo tanto de
carater metabdlico quanto correlacionadas aos sistemas fisiologicos do organismo.
Dentre estas, estdo doencas cardiovasculares, cerebrovasculares respiratorias,

gonadais e causas metabolicas (VILAR, 2020).

No que diz respeito exclusivamente as causas gonadais em homens,
temos o hipogonadismo hipogonadotréfico que pode ser reversivel apés a perda de
peso. Os mecanismos que permeiam essa fisiopatologia incluem a supresséo do
eixo Hipotalamo-Hipdéfise-Gonadal (HHG) pela hiperestrogenemia (resultante da
conversado periférica elevada de androgénicos em estrogénios nos adipécitos),
aumento citocinas inflamatoérias (Interleucina-6 [IL-6]) e fator de necrose tumoral alfa
[TNF-a]), aumento da globulina ligadora de hormdnios sexuais (SHBG) e Sindrome
da Apneia Obstrutiva do Sono (SAOS). Vale ressaltar nessa sindrome, que existe
uma fragmentacdo do sono de modo que o ritmo noturno de testosterona seja
interrompido (VILAR, 2020).

O hipogonadismo central € melhor definido pela presenca de
Testosterona Total menor que 330ng/dl ou Testosterona biodisponivel menor que
150 ng/dl associados aos sinais e sintomas de baixos niveis de testosterona,
decorrentes de uma disfuncéo do eixo HHG (KEIHANI, et al, 2020). O quadro clinico
varia entre a sua forma assintomatica e sintomatica, que divergem entre sintomas
sexuais, tais como: reducdo de libido, reducdo da erecdo e disfuncédo erétil; e
sintomas inespecificos, como: fraqueza, fadiga, depressdo e alteracdo da
composicao corporal para o lado de formacdo de gordura corporal. Além disso,
existe o prejuizo na densidade mineral 6ssea e na formacdo muscular (IDE,
VANDERSCHUEREN, ANTONIO, 2020).

O modelo terapéutico padrdo para pacientes que apresentam essa
disfuncdo € a terapia de reposicdo hormonal com testosterona, para manter a
caracteristica sexual secundaria, melhora da funcdo sexual, bem-estar e
manutencdo ideal da densidade mineral 6ssea. Porém, deve ser avaliado sua
indicacdo e uso clinico em decorréncia dos seus efeitos adversos. Dentre esses,

tém-se o quadro de ginecomastia, acne, atrofia testicular, eritrocitose e, ainda a
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capacidade de supressédo da espermatogénese, sendo essa uma contraindicagao
para pacientes que desejam ter filhos em um curto prazo de tempo (IDE,
VANDERSCHUEREN, ANTONIO, 2020). Dentre outras contraindicacdes, estdo os
pacientes com risco cardiovascular elevado, com histérico pessoal ou familiar de
cancer, com sintomas do trato urinario inferior e com apneia obstrutiva do sono
(BHASIN, et al, 2018).

Diante do exposto acima, considera-se o uso alternativo do citrato de
clomifeno (CC), por seus beneficios em relagdo ao aumento do nivel de
testosterona. O seu mecanismo de acdo se baseia na modulagdo seletiva de
receptores de estrégeno, com acdo central, de modo a aumentar a secrecdo de
horménio luteinizante (LH) e do hormoénio foliculo estimulante (FSH) (MASTERSON,
2020). Consequentemente, ocorre a elevacdo dos niveis de testosterona e ndo ha
supresséo do eixo gonadal, motivo esse que possibilita a producdo de testosterona
intratesticular e viabiliza a espermatogénese, mantendo assim a fertilidade
masculina preservada. Ademais, segundo a literatura o CC pode melhorar a
densidade mineral 0ssea, a funcéo erétil e possui efeitos na reducdo do indice de
Massa Corpoérea (IMC) (WHEELER, et al, 2019).

A pesquisa tem como objetivo geral investigar em ambito nacional e
internacional, pesquisas de carater cientifico que demonstrem os beneficios no uso
do Citrato de Clomifeno perante a terapia hormonal de testosterona em pacientes

obesos com hipogonadismo secundario.

Diante disso, foi proposto os objetivos especificos, nos quais permeiam
a fisiopatologia do processo do hipogonadismo e as complicacbes que o
acompanham; a farmacologia de cada um dos métodos terapéuticos analisados; a
relacdo maleficio-beneficio de cada terapia. Destarte, almeja-se com a pesquisa
criar um alicerce futuro na decisdo do melhor modelo terapéutico para o tratamento

do hipogonadismo em adultos jovens.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

No que diz respeito ao processo de revisdo sistematica, foi elaborada
uma tabela com os artigos que se enquadram dentro dos critérios de elegibilidade da
pesquisa (dentro do Protocolo de Revisao Sistematica). Para isso, foi convocado um
discente do 5°no de Medicina, o orientador e o autor do projeto, que por meio da
plataforma Rayyan selecionaram de maneira cega cada estudo e os que repetiram
na escolha de ambos entram na pesquisa. Dentro das bases de dados analisadas foi
selecionado 133 artigos de cinco bases de dados (MEDLINE, PubMed, EMBASE,
LILACS e BVS), que passaram pelo processo de selecdo tripla com os
colaboradores da pesquisa. Ademais, dentre as bases de dados selecionadas
apenas duas bases possuiam artigos dentro dos critérios propostos, PubMed (55) e
MEDLINE (78).

Os dados coletados e selecionados se encontram dispostos na tabela 1

(abaixo).
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Tabela 1. Artigos selecionados pela plataforma Rayyan

. - TERAPIA
TITULO AUTORES ANO | PERIODICO ABORDADA OBJETIVO
Abordar sobre a farmacologia de cada
modelo terapéutico para o]
Treatment of Men with Ide V- International hipogonadismo, seja dentro das diretrizes
Central Hypogonadism: Vand’erschuer journal of [ Citrato de Clomifeno | ou OFF label, como é o caso do Citrato
Alternatives for en D: Antonio 2020 | molecular e Terapia Hormonal [ de Clomifeno. Tem como finalidade
Testosterone Replacement L. ’ sciences - | de Testosterona analisar risco-beneficio no uso de cada
Therapy ’ Volume 22 terapia e ainda abordar terapias
alternativas até mesmo a nao
farmacoldgica.
Comprovar que o Citrato de clomifeno
Cect of clomiphene ctat e o o e,
treatment on the Sertoli Clin tg tost T veis fisioloai
cells of dysmetabolic obese | Pelusi C, etal. | 2020 | Endocrinol Citrato de Clomifeno | ‘Corosterona (T) para niveis fisio 0gIcos
: em pacientes com condicdes
men with low testosterone (Oxf) di taboli besidad
levels ismetabolicas,  como obesidade,
sindrome metabolica e diabetes mellitus
tipo 2 (DM2).
Impact of Clomiphene Avaliar a resposjta do Cit,re_;lto de clomife_no
Citrate on the Steroid Profile . . . em _pamentes d|smeta_bollcos, com _balxo
in Dysmetabolic Men with Pelusi C, et al. [ 2021 | Horm Met Res | Citrato de Clomifeno | perfil de testosterona livre. Faz analise de
Low Testosterone Levels um grupo placebo e outro com o uso do
CC por meio de um estudo randomizado.
Clomiphene citrate | Delu A, Kiltz Esclarecer e considerar beneficios
improved testosterone and | RJ, Kuznetsov 2020 Syst Biol Citrato de Clomifeno clinicos no uso do CC. O estudo aventa a
sperm  concentration in [ VA, Trussell Reprod Med possibilidade de considerar as opgoes de
hypogonadal males. JC. manejo médico empirico (EMT) para
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homens com infertilidade inexplicada (1U),
neste o citrato de clomifeno (CC) mostrou
influenciar positivamente os parametros
de esperma em homens hipogonadais.
Discutir os riscos e beneficios das opcdes
de tratamento disponiveis para o paciente
Testosterone Replacement Citrato de Clomifeno jovem com hipogonadismo, para quem a
Therapy Versus Clomiphene | Scovell IJM, Eur Urol . fertiidade futura €& uma consideragéo
. : 2018 e Terapia Hormonal | . .
Citrate in the Young | Khera M. Focus T ———— importante. Demonstrar também
Hypogonadal Male. alternativas terapéuticas, como o0 citrato
de clomifeno e a gonadotrofina coridnica
humana.
Long-Term Safety and Avaliar as melhorias nos sintomas de
Efficacy of Clomiphene | Krzastek SC, : . testosterona e hipogonadismo durante o
Citrate for the Treatment of | etal. 2019 | J Urol Citrato de Clomifeno uso do Citrato de Clomifeno por periodos
Hypogonadism. prolongados.
MANAGEMENT OF Discutir sobre a interferéncia da
ENDOCRINE DISEASE: : .~
. obesidade na condicao de
Rationale and current : : .
. Lapauw B, Eur J | Obesidade e | hipogonadismo, de modo com que o0s
evidence for testosterone 2020 . LA .
: Kaufman JM. Endocrinol Testosterona niveis sericos de Testosterona reduzidos
therapy in the management . X
. : comprovadamente tem efeito negativo na
i =iy hls Its formacgéao corporal adequada
complications. ¢ P a
Testosterone treatment : .
Avaliar os efeitos a longo prazo do
longer than 1 year shows
\ . . undecanoato de testosterona no controle
more effects on functional | Groti Antoni¢ A . . ~
. Y glicémico, sindrome metabdlica, funcgéo
hypogonadism and related | K, Antoni¢ B, , Testosterona e :
, : s 2020 | Aging Male . vascular e morfologia em homens obesos
metabolic, vascular, diabetic | Zuran |, Obesidade . . ;
: ) com hipogonadismo funcional (HF) e
and obesity parameters | Pfeifer M. : ; ,
diabetes tipo 2 (T2D) em um ensaio
(results of the  2-year clinico prospectivo
clinical trial). Prosp '
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Looking beyond . Avaliar associacao entre baixa
. i Gleicher S, ; -
hypogonadism: association testosterona e sindrome metabdlica com
Daugherty M, Int Urol | . . A
between Ilow testosterone Eerrv E. Byler 2020 Nephrol Hipogonadismo uma coorte contemporanea de base
and metabolic syndrome in T yE By P populacional de homens com idade de
men 20-59 years. ’ 20-59 anos.
Important  lessons ab_out Determina a correlagcdo entre a obesidade
testosterone therapy- weight . ; .

e 0 hipogonadismo, além de trazer
loss VS. testosterone , , ~ -
therapy for symptom | Caliber M _ Terapia Hormonal de | consigo forte_ correlacédo dessa condicao

: . § 2020 | Aging Male Testosterona e | com a Terapia hormonal de Testosterona
resolution, classical vs. | Hackett G. . . ~

. : Obesidade sendo outra alternativa a reducéo de peso
functional hypogonadism, : DA
. para o incremento dos niveis séricos de
and shortterm vs. lifelong

Testosterona.

testosterone therapy.
Clinical and biochemical | Musa E, El- Determinar o0s correlatos clinicos e
correlates of hypogonadism | Bashir JM, 2021 Pan Afr Med | Obesidade e [ bioquimicos de hipogonadismo e
in men with type 2 diabetes | Sani-Bello F, J. Hipogonadismo preditores clinicos de baixos niveis de
mellitus. Bakari AG. testosterona total em homens com DM2.

Demonstrar os efeitos benéficos da
Testosterone therapy for .

. . .| Terapia Hormonal de | Testosterona  para  pessoas com
prevention and reversal of | Caliber M, Curr Opin ) . s
type 2 diabetes in men with | Saad F 2021 Pharmacol Testo_sterona e _Obes,lo_lade e em condicbes de resisténcia

' ' Obesidade insulinica elevada, como na Diabetes
low testosterone. : :

Melitus tipo 2.

Stérka, L: Hill. D_emonstra!r correlacao entre ob,eS|_dade e
M: hipogonadismo, por nesta ter niveis mais
Estradiol, obesity and o Physiol Res Obesidade e | elevados de estrogénio, e que seu
. Pospisilova, 2020 . . '
hypogonadism. ) . Hipogonadismo aumento fornece feedback ao eixo
H; Duskova, o e . .
M- hipotalamo-hipdfise-testicular, justificando

0 Hipogonadismo nessa populacéo
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[Testosterone replacement
treatment in older people
with  and  without co-
morbidities]

European

Academy of
Andrology (EAA) guidelines
on investigation, treatment
and monitoring of functional

hypogonadism in males:

Endorsing organization:
European Society of
Endocrinolo

Zitzmann, M;

Corona, G; et
al.

2020

2020

Internist (Berl)

Andrology -
Volume 8,
Capitulo 5

Testosterona
hipogonadismo

Hipogonadismo
Funcional

Reconhecer a importancia da terapia de
reposicdo hormonal com testosterona,
seus beneficios e suas indicacdes de uso.
Além de  determinar fatores e
caracteriscas proprias do hipogonadismo.

Atualizar as diretrizes da Academia
Europeia de Andrologia (EAA) sobre
hipogonadismo funcional.

Comparison of
Anthropometric  Measures
for Evaluating the
Association Between

Hypogonadism and
Hypothalamic-Pituitary-
Gonadal Hormones in a

Taiwanese Population.

Chen,CY;
Lee, Chin-
Pang; Chen,
Y,

2020

Rejuvenation
Res

Obesidade
Hipogonadismo

Demonstrar que a obesidade é definida
por quatro indices e esta associada ao

aumento do risco de
hipogonadismo. Além disso, a obesidade
também foi associada ao aumento do
risco e deficiéncia de DHEA-S. Os indices
antropometricos analisados estao
associados a menor deficiéncia de
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testosterona e DEAH-S.

Demonstrar que a administracdo de
Management of Anabolic testosterona exdgena, o padrdo ouro para
Steroid-Induced Infertility: | Tatem, AJ; et 2019 World J Mens | Terapia Hormonal de | o0 manejo de paciente hiponadais, quase
Novel Strategies for Fertility | al. Health Testosterona que universalmente prejudica a
Maintenance and Recovery. espermatogénese e pode até erradica-la

completamente em alguns homens.

Clomiphene Citrate for the Demonstrar beneficios ao uso do CC,

Treatment of
Hypogonadism.

Wheeler, Citrato de Clomifeno | como a melhora na funcédo erétil e na
) Sex Med Rev . . . .
KM; et al. e Beneficios densidade mineral 6ssea, bem como na

reducédo no indice de massa corporal.
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Effects of clomiphene citrate
on male obesity-associated . . Avaliar o tratamento com citrato de
hypogonadism: Soares, 2018 Int J Obes (?:esujéalgcraﬁifengltratg clomifeno (CC) de homens adultos com
arandomized, double- | AH; et al. (Lond) Hinogonadismo hipogonadismo secundério associado a
blind, placebo-controlled POog obesidade masculina (MOSH).
study.

The use of selective
estrogen receptor
modulators on bone health
in men.

Wong SK; et
al.

2019

[?ensidade Mineral
Aging Male Ossea e Citrato de
Clomifeno

O artigo evidéncia beneficios quanto
melhora nos parametros de desndiade
mineral 6ssea por meio do uso do Citrato

de Clomifeno como um alternativa
terapéutica a Terapia de Reposicao
hormonal de testosterona.

Fonte: Busca em bases de dados selecionadas para pesquisa: MEDLINE, PubMed; EMBASE, LILACS e BVS. Elaborado pelos

autores, 2022.
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2.1. Pesquisa Analitica E De Campo

Trata-se de uma revisdo sistemética, com estudo baseado em um
compéndio de evidéncias na literatura que apresentem como base um estudo
primario e que possam explicar os objetivos especificos da pesquisa. Deve passar,
portanto, por um processo de abrangente busca na literatura, de forma que seja
imparcial e reprodutivel, no intuito de avaliar e sintetizar o conjunto de evidéncias

dos estudos cientificos.

A importancia de uma revisdo sistemética, resume-se ao fato de que:
“Um Unico estudo frequentemente ndo consegue detectar ou excluir com certeza
uma moderada, porém clinicamente relevante, diferenca de efeitos entre dois
tratamentos”. Por sua vez, um compilado de estudos leva em consideragdo uma

amostra significativa para a analise (BRASIL,2012).

O delineamento da pesquisa deve ser realizado de forma clara e
objetiva e sua estrutura deve ser convencionada por meio de etapas bem
delimitadas, que tenham como base a hierarquizacdo dos dados. As etapas serao

descritas nos itens abaixo.

2.1.1. Etapa 1: Definicdo Dos Critérios De Elegibilidade

Os critérios de elegibilidade e inclusdo da pesquisa seréo definidos por
meio da estratégia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses). Essa metodologia realiza triagem e identifica os relatérios que se

enquadram na revisado de forma sistematica (SELCUK, 2019).

2.1.2. Etapa 2: Formulacédo Da Questao De Pesquisa E Definicdo Dos

Descritores

Nessa etapa, é fundamental o uso do acrémio PICO, com finalidade de
direcionar as questdes de pesquisa e melhorar a evidéncia cientifica. Nesta, temos:
P (populacéo), | (intervencéo), C (controle) e O (Desfecho-Outcome) (SANTOS
PIMENTA, NOBRE, 2007).
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2.1.3. Etapa 3: Busca Na Base De Dados

As principais bases de dados pesquisadas sdo: MEDLINE na qual
encontra-se a Medical Literature Analysis and Retrieval System Online e o PubMed;
a EMBASE na qual se encontra a Elsevier e Literatura Cientifica e Técnica da
América Latina e Caribe (LILACS); e a Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Além
dessas, a busca manual por fontes de estudos primarias.

2.1.4 Etapa 4: Estratégia De Sele¢cédo De Estudos

A selecéo de estudos esta sendo realizada meio da plataforma Rayyan,
gue por sua vez otimiza a triagem inicial de resumos e titulos para revisdo
sistematica. Para isso, possui em seu software uma semiautomocéo incorporada
com seu alto grau de usabilidade (OUZZANI, et al, 2020).

2.1.5. Etapa 5: Avaliacdo De Estudos Primarios

Nesta etapa, esta sendo avaliada a qualidade e os vieses de cada
pesquisa, de modo a estabelecer um padrdo na qualidade das evidéncias

disponiveis de cada estudo.

2.1.6. Etapa 6: Sintese E Conclusao Por Meio Da Analise Dos Resultados

A sintese e a conclusdo dos dados coletados seréo feitas por meio de
graficos elaborados e de uma analise quantitativa dos resultados obtidos, que

elucidem de maneira clara os objetivos da pesquisa.
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Tabela 2. Protocolo de Reviséo Sistematica

PROTOCOLO DA REVISAO SISTEMATICA

Tema: Analise do beneficio da abordagem terapéutica com citrato de clomifeno comparado
a reposicao de testosterona em homens obesos com hipogonadismo

Estratégia PICO

P - Populacéo do estudo: Homens obeso com hipogonadismo

| - Intervencao: Metanalise de resultados cientificos sobre a terapia para o hipogonadismo
C - Comparacao: analise do beneficio sobre o prejuizo na terapia com citrato de clomifeno
ao uso da reposicdo hormonal de testosterona

O - Resultados: Melhor deciséo terapéutica para hipogonadismo em homens

1) Questdo norteadora: Qual modelo terapéutico ideal para tratamento do hipogoandismo
em paciente obeso?

Objetivo: Investigar na literatura nacional e internacional, a analise dos beneficios da
terapia com citrato de Clomifeno perante a Terapia de Reposicdo Hormonal de
Testosterona.

2) Descritores para busca:

P: Male obesity; Male hypogonadism; Metabolic syndorme
I: Testosterone, Clomiphene Citrat;

C: Testosterone, Clomiphene Citrat;

O: Benefits

3) Base de dados internacional e nacional (selecionadas):
1) Pubmed (2020 - 2022)
2) MEDLINE (2018 - 2022)

4) Estratégias de busca por palavras-chave nas base de dados Internacional e
Nacional:

1) Pubmed: ((male hypogonadism) AND (clomiphene)); ((male hypogonadism) AND
(testosterone))

2) MEDLINE: ((Clomiphene) AND (male hypogonadism)); ((testosterone) AND (male
hypogonadism) AND (obesity));

5) Resultado da busca nas bases de dados
1) Pubmed: 55
2) MEDLINE: 78

6) Critérios de elegibilidade

Incluséo:
- Artigos que abordagem a terapéutica em estudo com o tratamento do
hipogonadismo e suas complicagées;
- Artigos publicados em periédicos de diferentes idiomas (inglés, espanhol e
portugués);
- Artigos publicados entre os anos de 2018 e 2021, de forma a priorizar 0s mais
atualizados nas bases de dados.

Excluséo:

- Comentarios, Resumos, Carta ao Editor, Editoriais, dissertacéo, teses;
- Artigos publicados em periédicos de idioma chinés ou japonés.

7) Exportacédo de dados para o software Rayyan

Fonte: Elaborado pelos autores, 2022
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3. DISCUSSAO

Diante das condi¢des clinicas provocadas pelo hipogonadismo é
notdrio a necessidade de uma intervencao terapéutica, sendo esta farmacoldgica ou
ndo. A abordagem para se estabelecer uma analise comparativa sobre cada modelo
terapéutico é complexa e deve ser realizada de forma minuciosa, ao passo que se
faz necessario considerar caracteristicas farmacodinamicas, endocrinologicas e as
relacdes entre o risco e o0 beneficio de cada droga. Desse modo, sera realizada uma

abordagem individual para cada modelo.

3.1. Terapia De Reposicdo Com Testosterona

O mecanismo de acdo da testosterona exdgena tem praticamente o
mesmo efeito da produzida de forma enddgena. Dessa forma, ela possui a
capacidade penetrar na membra celular da célula alvo e se ligar a um receptor de
androgeno, nesse complexo temos a formacdo de um homodimero que se desloca
para o nucleo celular e fica responsavel por regular positivamente a transcricdo
génica e a sintese proteica. Sendo as repercussfes sistémicas: anabdlicas e
androgénicas (TATEM, 2020) (SCOVELL, KHERA, 2018).

Sobre o0s efeitos androgénicos da testosterona, temos aqueles
correlacionados com o trato reprodutivo, crescimento de pelo e atividade de
glandulas sebaceas. No que diz respeito aos efeitos anabdlicos, temos 0 aumento
da fixacdo de nitrogénio, a sintese de colageno, o crescimento muscular e o auxilio
no metabolismo 6sseo com melhora da densidade mineral 6ssea (DMO) (TATEM,
2020) (IDE, VANDERSCHUEREN, ANTONIO, 2020).

No que tange o destino metabdlico da testosterona liberada no soro,
ela pode percorrer duas vias metabdlicas, sendo uma porcdo convertida em 17(3-
estradiol por meio da enzima aromatase e outra em diidrotestosterona (DHT) por
meio da enzima 5a-redutase. Tais vias, dependerdo de fatores individuais, como a

corporal de cada paciente, uma vez que no tecido adiposo tem maior concentragao
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de aromatase, levando ao aumento de 17B- estradiol, que se associa a efeitos
indesejados como a ginecomastia, retencéo de liquidos, disfungcdo sexual e risco de
Tromboembolismo como complicacdes. Por outro lado, o DHT possui uma afinidade
trés vezes maior por receptores androgenos, exibindo a¢bes positivas na libido
sexual e na funcdo erétil, embora expresse alguns efeitos colaterais, como acne,

alopecia e hiperplasia prostéatica benigna (TATEM, 2020).

Em relacdo a abordagem dos beneficios evidenciados com o uso da
testosterona temos diversos estudos na literatura que descrevem e exemplificam um
a um pelo tempo de uso da terapéutica no mercado. Um recente estudo de coorte
retrospectivo avaliou 55 participantes, com IMC > 30Kg/m? e com hipogonadismo
durante um periodo de 2 ano. Como resultado obtiveram niveis séricos de
testosterona adequados, melhora da glicemia, da funcdo endotelial, de lipidios, na
sensibilidade a insulina e na redugdo nos sintomas hipogonadotréficos (ANTONIC
2020).

Além disso, no que tange a fertilidade masculina a testosterona
exdgena possui seus efeitos deletérios, ao passo interfere diretamente no eixo
Hipotalamo-Hipofise-Gonadal (HHG) de modo a reduzir a secrecdo das
gonadotrofinas FSH e LH. Este feedback negativo faz com que o FSH responsavel
por estimular as células de Sertoli seja incapaz de manter a espermatogénese
adequada, do mesmo modo o prejuizo na producéo de LH faz com que as células de
Leydig, responsaveis pela producdo de testosterona enddgena seja prejudicada e
ineficiente. Por conseguinte, tém-se a reducdo dos niveis de testosterona
intratesticulares, pelo fato de serem exclusivamente de origem enddgena, nédo
exibindo os niveis apropriados para a espermatogénese normal, o que representa

um problema para homens em idade fértil (TATEM, 2020).

Deve-se, portanto, contraindicar a terapia de reposicédo de testosterona
para casos em que a paternidade seja desejada, distirbios ndo esclarecidos em
relacdo a prostata ou glandula maméaria, ou a presenca do hematdcrito elevado
(ZITZMANN, 2020).
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3.2. Citrato de Clomifeno

O Citrato de Clomifeno é considerado um modulador seletivo de
receptor de estrogeno (SERM), tem acdo metabdlica como antagonistas dos
receptores de estrogeno e impede com que ocorra o estimulo de feedback negativo
no hipotalamo e na hipdfise, tal mecanismo resulta no aumento da liberacdo de
GnRH (Gonadotrophin release hormon) e de LH, com consequente elevagéao na
producdo enddgena de testosterona (SCOVELL, KHERA, 2018) (IDE,
VANDERSCHUEREN, ANTONIO, 2020).

Em relacdo aos efeitos adversos da medicagao, temos na literatura
poucos estudos que evidenciem tais eventos. A maioria dos estudos realizados sao
sobre a abordagem do modelo terapéutico em mulheres (IDE, VANDERSCHUEREN,
ANTONIO, 2020). Recentemente, foi elucidado em um estudo de coorte
retrospectivo, realizado com 400 homens por cerca de 25 meses que apenas 8%
dos casos apresentaram efeitos colaterais e 88% do total atingiram o eugonadismo.
Dentre as principais alteracdes identificadas estéo: alteracdo de humor, visdo turva,
aumento da sensibilidade mamaria e ganho de peso. Além disso, revelaram um

aumento significativo no valor do estradiol apos a terapia (KRZASTEK, 2019).

Em relacédo aos beneficios do uso do Citrato de Clomifeno, foi realizado
um estudo randomizado duplo cego durante um periodo de 12 semanas, com 78
homens, com IMC > 30Kg/m2, com Testosterona Total < 300ng/dL e sintomaticos ao
guestionario ADAM (Androgen Deficiency in the Aging Male), que é usado para
identificar sintomas clinicos sugestivos do hipogonadismo (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE UROLOGIA, 2017). Dentre os resultados obtidos, constatou-se
melhora na queixa sexual, aumento de TT e gonadotrofinas, melhoras nos
parametros de massa magra e de massa livre de gordura. Nao se observou
melhoras significativas na funcéo endotelial e houve prejuizo nos parametros de
HDL (SOARES, 2018).

Além disso, foram evidenciados efeitos benéficos em outras
manifestacdes presentes no hipogonadismo, por meio de um estudo de coorte
retrospectivo realizado com 46 pacientes que apresentavam niveis séricos de

testosterona menores que 228ng/dL. Os beneficios estabelecidos foram em relagéo

Mateus Andrade Misson; Kelly Jacqueline Barbosa



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlagdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 43

a osteopenia/osteoporose e sintomas relacionados ao questionario ADAM
(KRZASTEK, 2019) (WONG, 2019).

4. RESULTADOS ESPERADOS

Espera-se com a pesquisa alcancar 0 maior nimero de artigos afim de
obter um menor viés de pesquisa € um maior numero de evidéncia nas bases
cientificas sobre qual o melhor modelo terapéutico. Sendo assim, a busca manual
por artigos se faz muito importante no delineamento da pesquisa, uma vez que a
busca por descritores especificos pode limitar o nimero de artigos e, assim, esse

mecanismo de procura pode ter um importante papel na expansao da pesquisa.

Caso o estudo aponte uma discrepancia entre as duas modalidades
terapéuticas, de forma com que a droga em analise (Citrato de Clomifeno) n&o tenha
superioridade quanto ao uso da Terapia Hormonal de Testosterona, o primeiro
passo sera exaltar de forma minuciosa sua relacdo risco beneficio e expor os

consecutivos resultados.

Destaca-se também, a relevancia da pesquisa para o futuro, uma vez
gue o peso de uma revisdo sistematica para decisdo do melhor modelo terapéutico
para o hipogonadismo seja estabelecido e ndo mais encarado somente como uma

forma off-label como ocorre com o citrato de clomifeno.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Em suma, o trabalho procura estabelecer uma comparagcdo entre os
dois modelos terapéuticos para o hipogonadismo. Diante disso, entende-se a real
necessidade por busca de um tratamento efetivo que atualmente € considerado off-
label e pelas andlises ja realizadas na literatura indica grande potencial terapéutico
para condicdes que levam ao hipogonadismo em adulto jovens, tal como a

obesidade.
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E necessario, portanto, ressaltar a relevancia da obesidade em um
contexto global, de modo com que o arcabouco de suas complicacfes exaltem a
validade desta pesquisa a respeito do uso de CC. Desse modo, é valido analisar 0s
seus beneficios e efeitos adversos em uma revisdo sistematica que permita uma
analise qualitativa e comparativa entre os pacientes em uso desta terapia. Além
disso, j4 é fato que esse modelo terapéutico é ideal para adultos jovens que
necessitam realizar o tratamento para o hipogonadismo e também planejam a
fertilidade no mesmo periodo ou em curto prazo por seu mecanismo nao realizar

inibicdo do eixo gonadal.
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1. INTRODUCAO

Define-se como climatério o periodo entre o final da fase reprodutiva da
mulher até a senilidade. A idade com que as mulheres passam por esse periodo
varia entre 40 a 65 anos (FEBRASGO, 2010).

Durante esse periodo ha alteragbes hormonais devido a atresia
folicular que ocorre durante toda a vida da mulher, com reducao significativa na
guantidade dos foliculos ovarianos. Assim, 0s horménios ovarianos: estrogénio,
progesterona e inibina decaem e, consequentemente, por ndo haver o feedback
negativo desses hormoénios sobre o hipotadlamo e a adenohipdfise, os niveis dos
horménios Foliculo Estimulante (FSH) e luteinizante (LH) se elevam (GUYTON,
2017).

O estrogénio participa ativamente na manutencdo da massa 6ssea
corporal, sendo assim, a sua diminui¢do durante o climatério acarreta alteracdes no
metabolismo 6Osseo, ocorrendo maior reabsorcdo do que a formacdo da matriz
O0ssea. Ademais, segundo apontamentos de IGAL (2018) h& correlacdo direta entre a

elevacdo do FSH com a perda de massa 6ssea.

A manutencao fisiologica do metabolismo 0sseo € dependente da

absorcéo de célcio e, para que essa absorc¢ao fisiolégica ocorra é necessario niveis
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adequados de vitamina D ativa (calcitriol). Com o avancar da idade a deficiéncia de
calcitriol pode ser explicada pela reducdo da capacidade de gerar o seu precursor, 0
7-dehidrocolesterol (MACLAGHLIN & HOLICK, 1985). Assim, o desequilibrio entre a
formacao/reabsorcdo 6ssea pela reducdo dos niveis plasmaticos de estrogénio,
juntamente com niveis baixos de calcitriol podem ocasionar 0 processo

fisiopatolégico da osteoporose (KUMAR, 2018).

2. OBJETIVO

Avaliar os niveis de FSH, vitamina D e os resultados de densitometria
o0ssea em mulheres no periodo de climatério para verificar as correlagbes entre

esses parametros fisiologicos.

3. METODOLOGIA

Em um primeiro momento, foi realizado um estudo de revisao
bibliografica com busca de trabalhos na plataforma Pubmed

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed) da National Library of Medicine e Biblioteca

virtual Bireme (https://bvsalud.org/) da Organizacdo Pan-Americana de Saude.

Os descritores utilizados na plataforma Pubmed foram: “osteoporose”
obtendo-se 1941 resultados AND “vitamina D e osteoporose” obtendo-se 1088

resultados.

Ja na BIREME os descritores utilizados e os resultados obtidos foram:
“FSH e osteoporose” obtendo-se 291 resultados AND “osteoporose pds menopausa”
obtendo-se 18.246 resultados AND “FSH e menopausa” obtendo-se 2505 resultados
AND “FSH e vitamina D” obtendo-se 256 resultados.

Apbs os descritores utilizados na BIREME, selecionou-se apenas 0s
artigos da LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude),

obtendo-se um total de 665 trabalhos.
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Posteriormente a selecdo pelas plataformas, o total de 3694 artigos
passou pela triagem do Software Rayann, plataforma gratuita que auxilia na sele¢céao
de estudos mais direcionados para a pesquisa, sendo que 836 trabalhos foram
sinalizados como duplicados e removidos (OUZZANI, 2016).

Para melhor analise, selecionou-se trabalhos que se enquadraram nos

critérios de inclusdo, a saber:
1. Trabalhos nos idiomas portugués e inglés;

2. Trabalhos publicados ap6s o ano de 2001 (a excecdo de duas publicacdes em
gue descreveram teorias postuladas ha anos e que condizem com o que ha de

mais atual na literatura).

3. Trabalhos em que os objetivos eram claros e coesos com a tematica do presente

estudo;
4. Trabalhos que apresentaram discussao acerca dos resultados encontrados;

Apés a selecdo dos trabalhos que se enquadravam dentro dos

“critérios de inclusao”, obteve-se 558 resultados.

A fim de direcionar melhor a pesquisa, criou-se os “critérios de

exclusao”, a saber:

1. Trabalhos que n&o correlacionaram os niveis de FSH/estrogénio com a

menopausa;
2. Trabalhos que abordavam afundo o tratamento da osteoporose;

3. Trabalhos que nédo correlacionaram niveis de vitamina D e resultados de

densitometria 6ssea.

Estabelecido os critérios de exclusdo, restaram para analise 13 artigos que foram
reunidos de forma organizada e com analise critica. No mais, também foram usados
para fundamentacao tedrica livros relacionados a Fisiologia Humana, Endocrinologia

e Ginecologia.

Posteriormente a essa revisdo bibliografica, sera feito uma coleta em
banco de dados para a andlise e correlacdo dos parametros laboratoriais de
vitamina D, FSH e resultados de densitometria 6ssea que serdo fornecidos por um

hospital do interior do estado de S&o Paulo. Os critérios de selecdo para a andlise
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desses parametros incluirdo os dados dos exames de cerca de 50 mulheres com
idade entre 40 a 65 anos que possuam resultados dos respectivos exames nos
ultimos 10 anos. O estudo sera do tipo observacional retrospectivo. Nesse tipo de
estudo, o pesquisador tem como objetivo a observacéo dos parametros obtidos para
gue esses sejam analisados e, dessa forma, certificar-se se suas hipéteses iniciais

sdo coesas com os resultados observados.

As estatisticas descritivas utilizadas para descrever as amostras serao:
namero de observacbes, média aritmética, desvio-padrdo, valor minimo, valor
maximo e coeficiente de variacdo. Para a analise das correlacdes entre as variaveis

fisiologicas serd utilizado o programa estatistico SAS (2019).

O presente estudo ja foi aprovado pelo Comité de Etica da instituicio
Uni-FACEF e estad em andlise pelo Comité de Etica do hospital em que serédo
colhidos os dados. Assim que for aprovado sera feita a coleta dos dados para

apresentacao dos resultados finais.

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

O sistema endocrino, de modo simplista, é constituido por glandulas
responsaveis pela secrecdo de horménios que sdo capazes de controlar as funcdes
fisiolégicas normais do individuo (VERONEZ & VIEIRA, 2012). De acordo com
MOLINA (2017), esse sistema pode ser definido como uma rede integrada de 6rgaos
capazes de secretar hormonios que serdo liberados na circulacdo ou localmente
para produzirem um efeito sobre células-alvo. Assim, o sistema enddcrino coordena
a atividade das células em todo o organismo, contribuindo para a homeostasia
(CLAUDE BERNARD, 1911 citado por BRITO & HADDAD, 2016).

Essa homeostasia € garantida, parcialmente, por alcas de feedback
gue regulam os niveis sanguineos hormonais necessarios para a manutencdo das
funcdes bioldgicas normais (TORTORA, 2019). Portanto, niveis de horménios abaixo
ou acima do esperado, podem levar a um desequilibrio na manutencdo do meio

interno.
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4.1 A Vitamina D E Seu Metabolismo

No século XVII, a descoberta da vitamina D teve origem com o
reconhecimento do raquitismo com o primeiro relato publicado por Francis Glisson,
sendo que a ingestéo de 6leo de figado de bacalhau foi eficaz para o tratamento do
raquitismo. Mais tarde, foi descoberto por Mellany e McCollum que o figado de
bacalhau era rico em vitamina D o que possibilitou a fortificacdo de alguns alimentos
com essa vitamina, reduzindo o raquitismo. (VILLAR, 2020).

A vitamina D é considerada um hormdnio da familia secoesteroéide,
cujas substancias sdo metabolicamente semelhantes aos hormonios esteroides.
Além do seu papel no metabolismo 0sseo, essa vitamina possui agdo em outros

tecidos, regulando mais de 900 genes.

Esse hormdnio possui duas formulas moleculares: ergocalciferol
(vitamina D) sintetizada a partir do colesterol ingerido ou sintetizado no figado e
colecalciferol (vitamina D3), sintetizada na pele apos exposicdo solar (AZEVEDO;
ALVES, 2017; ALMEIDA, 2019; SILVA et al., 2020). Alguns alimentos sdo fontes
desta vitamina (peixes, figado de bacalhau, gema de ovo, cogumelos), porém o0s
seres humanos dependem principalmente da metabolizacdo cutanea derivada da
exposicao aos raios ultravioletas B para a adequada obtencéo dessa vitamina, pois
estima-se que a pele seja capaz de sintetizar 80 a 100% de toda vitamina D
necessaria (SBEM, 2018; ALMEIDA, 2019).

A sintese da vitamina D ocorre através da ativacdo, a partir da radiacao
ultravioleta B, dos precursores derivados de colesterol presentes na pele (7
dehidrocolesterol). A partir deste composto, had a formacdo do colecalciferol (pré
vitamina D3) que serd isomerado em vitamina D3 e transportado ligado a sua
proteina carreadora até o figado. No figado, a pré-vitamina D ser& hidroxilada a 25-
hidroxicolecalciferol, sendo essa a sua forma principal de armazenamento. A 25-
hidroxicolecalciferol circula com uma proteina plasmatica de ligacdo e quando esse
complexo 25 (OH) D-proteina de ligacdo chega aos rins, a proteina de ligacao é
filtrada no glomérulo deixando exposta a 25 (OH) D para a interacdo com a enzima
1-alfa-hidroxilase, produzida pelo préprio rim. A enzima 1l-alfa-hidroxilase é

responsavel pela segunda hidroxilagdo da vitamina D transformando, assim, a 25
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(OH) D em 1,25-di-hidroxicolecalciferol ou calcitriol, sendo essa a forma ativa do
hormonio (GUYTON, 2017; MOLINA, 2021).

A principal acdo do calcitriol no organismo é a regulagdo do
metabolismo ésseo, pois suas func¢des incluem: absorcéo intestinal de calcio e
fosforo dietéticos além de controlar, indiretamente, os niveis plasméticos de calcio, a
sintese e liberacé@o do paratorménio (PTH) (MAEDA, 2014; MOLINA, 2021).

Se houver deficiéncia de vitamina D havera diminuicdo sérica dos
niveis de calcio ionizado levando a um aumento na produc¢éo e na secrecao de PTH,
comprometendo o metabolismo 6sseo e consequentemente aumentando as chances

de ocorréncia de fraturas.

Com o avancar da idade, a sintese cutéanea de vitamina D apos
ativagcdo pela radiagcdo ultravioleta B decai devido as reduzidas quantidades do
precursor 7 dehidrocolesterol presentes na pele (MACLAGHLIN & HOLICK, 1985).
Portanto, individuos com niveis abaixo dos limites fisiologicos desse hormdnio ficam
susceptiveis aos processos fisiopatologicos, principalmente relacionados ao

metabolismo 6sseo.

A determinacdo da concentracdo plasmatica de vitamina D baseia-se
na concentracdo sérica da 25-OHD, por ser o metabdlito mais estavel e abundante
no soro, com meia vida de trés semanas. A quantidade sérica que é sintetizada pela
pele, desaparece na circulacdo pouco tempo apds sua sintese, portanto ndo é um

bom marcador para avaliacdo dos niveis sanguineos (VILLAR, 2020).

As definicdes de deficiéncia/insuficiéncia de calcitriol ainda € um tema
em debate, sendo 0s niveis séricos ideais ainda discutiveis. A Sociedade Brasileira
de Endocrinologia e Metabologia (SBEM, 2018) considera os niveis de referéncia da
25 (OH) D de acordo com a idade e caracteristicas individuais, portanto, o valor de
referéncia desejavel para uma populacdo saudavel, abaixo de 60 anos, é acima de
20 ng/mL e o valor recomendado para pessoas que sejam do grupo de risco (
pacientes com histérico de quedas e fraturas, doencas autoimunes, idosos,
gestantes, lactantes, individuos com osteoporose, raquitismo/osteomalacia, causas
secundarias de osteoporose, hiperparatiroidismo, sindromes de ma absorcao,

doencas inflamatorias e doenca renal cronica) é entre 30 a 60 ng/mL.
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Ha alguns fatores que influenciam nos niveis séricos da 25-OHD como:
raca, ingestao, exposicdo ao sol, uso de protetor solar, obesidade e idade. A
melanina compete pela radiacdo UVB, portanto, a maior pigmentacédo da pele esta
relacionada a menores niveis séricos de vitamina D, devido a sua menor produgéo.
Os idosos, devido ao afinamento da derme e epiderme, apresentam reducdo do
precursor e individuos que apresentam ma absor¢cdo intestinal ndo conseguem
absorver bem essa vitamina. No mais, o uso de medicagbes como
anticonvulsivantes, antirretrovirais aumentam o catabolismo da 250HD, com menor
producédo da 1,250H (VILAR, 2020).

Faltam ainda estudos em ambito nacional em relagéo a hipovitaminose
D. Porém, alguns dados regionais tém demonstrado alta prevaléncia de insuficiéncia
de vitamina D em varias cidades. No Recife, observou-se, entre mulheres pos-
menopausadas que 8% apresentaram valores de 250HD menores que 15ng/ml
(VILAR, 2020).

Em uma pesquisa que avaliou 1933 mulheres osteopénicas ou
osteoporéticas brasileiras, mostrou que a maior prevaléncia de hipovitaminose D foi
na regido Sul, com média de duas vezes maior a porcentagem em relacdo ao
nordeste (ARANTES; KULAK; FERNANDES, et al., 2013).

4.2 O Metabolismo Osseo E A Funcéo Estrogénica

Os principais hormdnios reguladores do metabolismo 0sseo sdo: o
paratormoénio e a calcitonina e as principais células atuantes sdo o0s osteoblastos e
0s osteoclastos. Os osteoblastos possuem funcéo de formac&o da matriz 6ssea e os
osteoclastos de reabsorcédo (LOPES, 2016).

O paratormoénio (PTH) é sintetizado e secretado pelas células principais
das glandulas paratireoides e sua liberacdo é regulada pelos niveis plasmaticos de
célcio, assim, niveis baixos de calcio plasmatico promovem a secrecdo desse
horménio. Dentre as funcbes do PTH incluem: reabsorcdo déssea e liberacdo de
célcio na circulacdo, promocédo da reabsorcdo de calcio e excrecdo de fosforo na
urina, estimulacdo da hidroxilagdo da 25-hidroxivitamina D o que leva a formacéo do
calcitriol (MOLINA, 2021; AIRES, 2018).
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O receptor ativador de fator de necrose tumoral (RANK), a citocina
RANK ligante (RANKL) e a osteoprotegerina (OPG) também participam do
metabolismo 6ésseo ativamente e atuam como sendo os principais fatores desse
metabolismo. O RANK se localiza na superficie dos osteoclastos e 0 RANKL é uma
proteina que pertence a familia do Fator de Necrose Tumoral (TNF), possuindo agéo
de inibir a apoptose dos osteoclastos além de ativar essas células. A OPG tem acéo
antagonica ao RANKL, pois inibe a ligagcdo do RANKL com o RANK (JONES; ALI &
BOYDE, 1984; ROBBINS, 2021).

Ja o hormdnio estrogénio funciona como um anélogo da OPG, assim,
guando h& estimulo estrogénico, a ligacdo RANK-RANL-L ndo ocorre,
consequentemente, os osteoclastos ndo séo ativados e com isso, ndo ha reabsorgéo
Ossea. Portanto, o0 estrogénio € de suma importancia para manutencdo da matriz

Ossea.

4.3 O Climatério E As Alteracdes No Metabolismo Osseo

Ja €& bem elucidado na literatura que, com o avancar da idade, o
metabolismo 0sseo principalmente no sexo feminino, passa por mudancas
fisioloégicas decorrentes de alteracbes hormonais. O periodo entre o final da fase
reprodutiva da mulher até o inicio da senilidade da-se o nome de climatério. A idade
em que as mulheres passam por esse periodo varia entre 40 a 65 anos e dentro
desse periodo ocorre a menopausa, sendo definida apés 12 meses consecutivos de
amenorreia (FEBRASGO, 2010).

A funcdo ovariana rege as varias etapas da vida da mulher. O inicio da
atividade ovariana ira sinalizar a puberdade. Portanto, a mulher vivera seu periodo
reprodutivo com inicio dos ciclos ovulatérios e, com o avancar da idade e a
progressiva faléncia da funcéo ovariana, a mulher entrara no periodo do climatério e

por fim, guando a reserva ovariana se esgotar, ocorrera a menopausa.

E por volta da sexta & oitava semana de vida embrionéaria que o pool
folicular comeca a se formar. Ao nascimento, a mulher possui cerca de 1 milhdo e

meio de células germinativas e ao iniciar a puberdade, época em que 0s ovarios se
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tornam funcionalmente ativos, h4 cerca de 300 a 500 mil células. (MACHADO,
2015).

A regress@o numérica dos foliculos primordiais, ocorre do nascimento
até os 37 anos de idade, quando restam cerca de 25 mil foliculos ovarianos. Nos
préximos anos, até a menopausa, ocorre uma aceleracdo da deplecao folicular e
apos 2 a 3 anos subsequentes a menopausa, os foliculos praticamente se esgotam.
A regressdo acelerada dos foliculos ovarianos apdés os 37 anos de idade gera
consequéncias na dindmica hormonal do climatério, pois a inibina e o estradiol séo
produzidos pelas células da granulosa dos foliculos. Portanto, no periodo do
climatério, havera declinio progressivo dos horménios ovarianos: estrégeno,
progesterona e inibina. Esses hormonios fazem com que haja feedback negativo
sobre o hipotalamo e a adenohipdfise inibindo a liberacdo de FSH e LH. Mas, se a
reserva folicular se encontra baixa, ndo havera feedback negativo suficiente sobre a
adenohipofise e hipotalamo e consequentemente os niveis de FSH e LH se elevam
(FEBRASGO, 2019).

A elevacdo do FSH comeca em torno dos 40 anos de idade,
coincidindo com o periodo da aceleracéo da atresia folicular. No entanto, enquanto a
mulher estiver ovulando, ndo havera deficiéncia do estrogénio, portanto a elevacao
do FSH no primeiro momento, ndo se deve a falta de feedback negativo pela queda
do estrogénio, mas sim pela diminuicdo do numero de foliculos e consequentemente
da inibina. Compreendido essa dinamica folicular, admite-se que a inibina seria um
marcador biolégico mais sensivel do que o FSH na sinalizacdo do envelhecimento
ovariano. Portanto, o FSH é um indicador indireto da atividade secretora de estradiol
dos grandes foliculos (MACHADO, 2015).

Com a elevacdo do FSH havera desenvolvimento acelerado de
foliculos ovarianos, provocando encurtamento da primeira fase do ciclo menstrual,
gerando ciclos mais curtos, caracterizando a primeira evidéncia clinica do climatério.
Apds muitos foliculos depletados, havera a diminuicdo dos niveis de estrogénio e
guando esse for insuficiente para desencadear o pico pré-ovulatorio de LH, surgirdo

ciclos anovulatérios e irregularidades menstruais.

A menopausa apenas sinaliza o fim da atividade reprodutiva, pois 0s
ovarios continuam ativos, porém de uma maneira diferente daquela observada na

menacme. A histologia dos ovarios pdés menopausa sugere que a maioria das
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estruturas produtoras de estrogénio esta ausente, permanecendo apenas 0 estroma

produtor de androgénios.

Um aspecto descrito por Smith GVS (1953), publicado na revista New
Engl J Med, é a ocorréncia de um fenbmeno denominado ‘hiperplasia do estroma
cortical ovariano’ o qual evidencia que a elevagdo do FSH nao afeta a funcao
ovariana porque nao hé foliculos funcionais, mas o LH elevado continua estimulando
0 estroma do ovario, 0 que resulta em aumento da testosterona e androstenediona.
Sendo o estimulo do LH crbénico, o estroma poderd responder por meio de
hiperplasia estromal ovariana e maior producdo androgénica. Somado a producao
androgénica ovariana, ha a producdo desses horménios também pelas glandulas
suprarrenais e, portanto, ao atingir a menopausa, toda mulher passara por um

guadro de hiperandrogenismo.

No entanto, a mulher néo fica totalmente livre da producéo estrogénica.
Segundo um trabalho realizado por Mc Donald e Siiteri (1977) a fonte estrogénica se
da através da aromatizacao periférica da androstenediona em entrona, sendo esse 0
principal hormdnio estrogénico circulante na p6s menopausa. Ja é reconhecido que
a principal fonte de aromatizacdo € o tecido adiposo, embora musculo, figado e

cérebro também sejam ricos em enzima aromatase (SIITERI PK, 1977).

Essas alteracbes na dinamica hormonal do climatério afetam néo
somente a funcao reprodutiva, mas também outros aparelhos como: cardiovascular,
urogenital, esquelético, tegumentar e sistema nervoso. Dentre os sintomas mais
frequentes do climatério encontram-se: fogachos, sudorese, irregularidades
menstruais, insénias, desanimo, altera¢cdes no humor, diminuicdo da memoaria, perda
elasticidade vaginal, urgéncia miccional e, a longo prazo, podem surgir fraturas

osteoporéticas, aumento dos acidentes cardiovasculares, dentre outros.

Fica evidente que com a diminuicdo do estrogénio no periodo do
climatério, a reabsor¢cdo da matriz 6ssea passa a prevalecer sobre a formacéo,
havendo um desequilibrio no metabolismo 6ésseo e, se esse processo ndo for
revertido, levara ao mecanismo fisiopatolégico da osteoporose primaria ou pés-

menopausa.

Um artigo atual, publicado em 2021 na revista Ann Agric Environ Med,

7

relata que apds a menopausa a principal causa de osteoporose é a deficiéncia
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estrogénica, principalmente de 17 beta-estradiol devido a perda da fungéo hormonal
dos ovérios (ADAMCZUK, 2021)

O diagnéstico de osteoporose pode ser feito por meio do exame de
densitometria éssea (DMO), a partir do resultado do T-escore inferior a 2,5 desvio-
padrdo. Além disso, o diagndstico também pode abranger a identificacdo de fatores
de riscos presentes com exames que incluem a dosagem da concentragcdo sérica de
25-OH-D, PTH, célcio, fésforo e calciuria 24 horas (OMS, 2014).

4.4 Hipovitaminose D, Aumento De Fsh E Osteoporose

Ha na literatura atual, estudos que correlacionam a hipovitaminose D
com distarbios no metabolismo 0sseo. Trabalho realizado por BLUNK em 2013,
publicado pela Revista Brasileira de ortopedia, com 250 mulheres com idade média
de 71,1 anos avaliadas quanto aos niveis vitamina D e resultados da densidade
mineral 6ssea (DMO) do quadril ou coluna lombar, relatou niveis séricos de vitamina
D normais maiores ou iguais a 30ng/mL e a DMO medida e considerada como
osteoporose um valor total T menor que -2,5. O resultado final, apos anélise dos
parametros, demonstrou que nado houve diferenca significativa ao correlacionar a
dosagem de vitamina D e os niveis da DMO. (BLUNK, 2013).

Por outro lado, outro estudo publicado pela revista Braz. J. of Develop
em 2020 em que foi realizado uma revisdo sistematica da literatura acerca da
relacdo entre hipovitaminose D e osteoporose, demonstrou que o0s estados
carenciais do calcitriol que se relacionaram com a menor DMO variaram de <
30nmol/L a < 50nmol/L, além disso com a suplementacédo da vitamina D houve uma
diminuicdo do risco de fraturas de quadril e fraturas ndo vertebrais (BANTORIN,
2020)

Trabalho realizado por BANDEIRA (2010) com 93 mulheres na pdés
menopausa encontrou valores mais baixos de DMO em pacientes com niveis séricos
de vitamina D < 50nmol/L. Foi relatado que as pacientes com hipovitaminose D eram
mais velhas e estavam na pds menopausa ha mais tempo e possuiam DMO menor

no colo femoral.
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Ao se correlacionar os niveis de FSH com os parametros de DMO,
houve correlacdo do valor preditivo de FSH sérico para perda de massa Ossea.
Segundo o estudo italiano Bone Turnover Range Of Normality, mulheres com niveis
séricos de FSH maior que 30UI/L tinham marcadores de renovacao 0ssea maiores
do que as mulheres da mesma idade. (ADAMIS et al., 2008).

Em um estudo transversal realizado nos EUA, também foi evidenciado
gue a DMO relaciona de forma inversa ao FSH sérico em mulheres na pré-

menopausa e na menopausa precoce. (CANON, et al. 2010).

Foram observados altas correlacdes entre altos niveis de perda 6ssea,
aumento dos marcadores de remodelacdo 6ssea e altos niveis séricos de FSH em
um estudo de coorte. Foi documentado que mulheres no quartil mais alto de FSH
séricos perderam matriz 6ssea em uma taxa de 1,3 a 2,3 vezes superior aos do
quartil mais baixo (BOW, et al. 2011)

WANG et al. (2015) evidenciou que altos niveis séricos de FSH
acompanharam o aumento da expressdo in vivo de genes de reabsorcdo Ossea
(RANK, ACP5, MMP9).

Por outro lado, apenas um unico estudo revisado ndo houve relacéo
entre massa O0ssea e FSH/estrogénio. Segundo o autor do artigo publicado no
PubMed, nenhuma variavel hormonal apresentou associacdo estatisticamente
significante com a DMO. (GOURLAY, et.al 2011).

Os artigos revisados demonstraram que o FSH elevado demonstra, de
forma indireta, declinio estrogénico e devido a diminuicdo estrogénica ha maior
reabsorcdo do que formacdo 6ssea. Porém, novos estudos ja vém demonstrando
gue com a elevacdo do FSH, independente da acédo estrogénica, ha elevacao de
marcadores de remodelacdo o6ssea e diminuicAio na DMO em mulheres na

perimenopausa e pds menopausa precoce.

A ligacdo do FSH ao osso foi evidentemente estabelecida in vivo por
FENG Y et al., (2017). A injecdo de FSH conjugado com fluoréforo de infravermelho
em camundongos Vvivos resultou na captura de sinais infravermelhos nos ovarios,
testiculos e ossos. A isoforma FSHR do horménio foliculo estimulante atua no 0sso
aumentando a formacdo, funcdo e sobrevivéncia dos osteoclastos e,

consequentemente, aumenta a agdo pro reabsortiva. Foi observado também que
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camundongos deficientes em FSHR mostraram mais precursores de osteoblastos
em células estromais, sugerindo que o horménio foliculo estimulante também age
via FSHR nas células tronco mesenquimais para regular de forma negativa a
diferenciacdo osteoblastica (ZHU LL et al. 2012). Portanto, a elevacdo do FSH

desregula as células principais que mantém o metabolismo 6sseo em homeostase.

Além disso, foi evidenciado que a perda Ossea induzida pela
ovariectomia em ratos foi maior apos administracdo exdgena de FSH e reduzida
pela injecdo antagonista do FSH (LIU S et al., 2010).

Notavelmente, mulheres com hipogonadismo hipergonadotréfico com
niveis séricos médios de FSH de aproximadamente 35 UI/L apresentaram maior
perda 6ssea do que aquelas com hipogonadismo hipogonadotréfico com FSH sérico
médio de 8UI/L. (ADEM, 2004).

5. CONSIDERACOES FINAIS

As alteracdes hormonais que ocorrem durante o periodo do climatério
foram fisiologicamente explicadas e nota-se que essas alteracbes gerardo, por
consequéncia, mudancas no metabolismo Osseo. Desse modo, tem-se que,
fisiologicamente, alteracbes entre dois parametros hormonais, quando n&o
equilibrados, podem levar aos processos fisiopatoldgicos. A diminuicdo do
estrogénio, verificado pelo aumento do FSH devido atresia folicular, associado a
acao direta do FSH sobre o 0sso e a diminuicdo dos parametros de vitamina D
podem se correlacionar com o processo fisiopatolégico da osteoporose que ocorre

durante o periodo do climatério e menopausa.

Apés andlise critica dos trabalhos publicados acerca da tematica,

é
notoério que ha uma correlagdo positiva entre os niveis elevados de FSH e a
presenca de osteoporose avaliada através da densitometria 6ssea. No mais, a

e

correlacdo também se mostrou positiva entre os baixos niveis de vitamina D

osteoporose na maioria dos trabalhos analisados.

Dos trabalhos encontrados, nenhum mostrou a relacdo dos trés

parametros juntos: vitamina D, FSH e densitometria dssea. Portanto, o presente
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estudo contard com o banco de dados do hospital do interior de SP para que se
possa realizar a analise dos 3 parametros simultaneamente e, assim, apresentar 0s

resultados finais.
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1. INTRODUCAO

A higienizagdo das maos € um recurso mundialmente utilizado ha
décadas pelos profissionais de saude no combate inUmeras doencas causadas por
virus, bactérias e fungos. Atualmente, tornou-se um procedimento de extrema
importancia para esses profissionais e no cotidiano de toda populacdo devido ao
combate a pandemia causada pela COVID-19. Essa pratica de higienizacao precisa
ser realizada constantemente pois a pele humana € colonizada por diversos
microrganismos, sendo as maos um dos locais de maior concentragéo com 10* a 10°
UFC/cm? (unidades formadoras de coldnia). O tecido cutaneo das maos possui 2
tipos de microbiota: a transitéria e a residente (AGENCIA NACIONAL DE
VIGILANCIA EM SAUDE, 2009).

A microbiota transitéria esta presente na camada mais superficial da
pele, permanece por um curto periodo, é de facil remocéo pela lavagem das maos
com agua e sabdo através da friccdo mecanica, sendo adquirida por contato direto
com ambiente, superficies ou individuos contaminados, entretanto, € composta por
microrganismos de baixa viruléncia (bactérias, virus e fungos) que raramente se
proliferam na pele provocando infeccBes. Ja a microbiota residente esta aderida as
camadas mais profundas da pele, sendo mais resistente a remocéo pela agua e
sabdo, onde residem os agentes menos provaveis de infec¢des por contato, o qual
as espécies mais comuns sdo os estafilococos coagulase negativos e os bacilos

difteréides. Além disso, a capacidade de transmissdo da microbiota transitoria é
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varidvel conforme a espécie, quantidade de microrganismos, umidade e capacidade

de sobrevida do agente na pele (Rocha, 2007).

Ademais, h& evidéncias de um terceiro tipo de microbiota das maos,
denominada microbiota infecciosa, composta por agentes de patogenicidade
comprovada, que provocam infeccbes especificas como abcessos, dermatites,
eczemas, entre outras, sendo o Staphilococcus aureus e os estreptococos [3-
hemoliticos as espécies mais comumente encontradas. Além desses agentes, 0s
fungos (Céandida spp) e virus (hepatite A, B e C, virus sincicial respiratorio, rotavirus,
herpes, virus Epstein-Barr e citomegalovirus) também podem colonizar
transitoriamente a pele apds contato direto com paciente infectado e assim transmitir
para um individuo susceptivel. Diante disso, sabe-se que a pele serve como um
reservatorio de microrganismos que podem ser transmitidos por contato direto (pele
com pele) ou indireto (pele com objetos e superficies do ambiente). (AGENCIA
NACIONAL DE VIGILANCIA EM SAUDE, 2016-2020)

A contaminacdo aumenta de forma crescente no cotidiano de trabalho,
sendo que profissionais de saude que nao utilizam luvas nos atendimentos,
contraem aproximadamente 16 UFC por minuto. Estes profissionais constituem o
grupo principal de transmissdo de microrganismos patogénicos em ambiente
hospitalar, aléem de possuirem um depdsito de agentes resistentes aos antibidticos
disponiveis (Rocha, 2007).

Devido a presenca destes microrganismos colonizadores da pele das
maos, inumeras infeccbes ocorrem nas Unidades Basicas de Saude (UBS),
ambulatorios e principalmente nos hospitais, onde estdo presentes pacientes com
doencas de alta taxa de contagio, como pneumonias hospitalares, meningites,
infeccbes do trato urinario associadas a cateteres, diarreias e surtos virais. Sao
doencas que podem ser evitadas através de uma higienizacdo adequada das maos,
portanto, realizar a higienizacdo correta das maos antes e apos os atendimentos se
tornou indispenséavel para quebrar a cadeia de transmissao desses patdgenos, tanto
para o profissional quanto ao paciente assistido, promovendo a seguranca e
gualidade nos atendimentos (KNIPHOFF DA SILVA; GABRIELA, 2016)
(MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

Ainda que haja estudos comprovando a relevancia da higienizagéo das

maos dos profissionais de saude, poucos realizam a limpeza das maos de forma
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correta. Esse impasse possivelmente ocorre devido a extensa carga horaria de
trabalho e a enorme quantidade de pacientes esperando atendimento, além de
guestBes como a baixa quantidade de ma localizacdo das pias, falta de alcool 70%,
sabdo e papel toalha, além de surgimento prurido, ressecamento ou mesmo
descamacdo da pele devido a baixa qualidade dos produtos ou reacdes aos
componentes presentes nas formulagcdes. Todos esses fatores permitem que esses
profissionais se esquegam ou mesmo ndo tenham a possibilidade ou desejo de
realizar a higienizacao correta das maos antes e apos cada consulta ambulatorial ou

atendimento prestado em ambiente hospitalar. (SALES, et al., 2014) (Rocha, 2007).

s

Desta forma, € indispensavel que todos os profissionais de saude
tenham pleno conhecimento dos tipos de higienizacdo das maos, dos tipos de
produtos utilizados, do tempo necessario para a limpeza e em quais situacoes deve
ser realizada. Para isso, 0s recursos utilizados na limpeza das maos devem ser
produtos de facil acesso, disponibilidade e boa qualidade, pois é essencial que
facilite a adesdo as recomendacdes de higienizacdo, sendo assim, os produtos
como agua e sabdo, ou alcool 70% liquido ou em gel ou mesmo antisséptico
degermante devem ser largamente disponibilizados nos ambientes de atuacdo dos

profissionais de satde (MINISTERIO DA SAUDE, 2016) (ANVISA, 1998).

A higienizacdo simples é realizada com agua e sabdo ou solucao
alcodlica, sendo exercida antes e ap0s qualquer tipo de contato com o paciente ou
ambientes contaminados. A higienizacdo antisséptica é realizada com detergentes
antissépticos antes e ap0s contato com pacientes portadores de microrganismos
multirresistentes, a friccdo de antisséptico nas maos tem finalidade de reduzir a
carga bacteriana nas maos, por isso ndo remove as sujidades. A antissepsia
cirargica é utilizada no preparo pré-operatorio de qualquer procedimento cirdrgico.
Em todos os tipos, a limpeza correta das maos deve priorizar a remocao das
impurezas dos leitos ungueais, das polpas digitais, dos espacos interdigitais, dos
dedos, das palmas e dorsos das maos, dos punhos, e em situacfes especiais como
pré-operatério deve-se incluir a lavagem dos antebracos e cotovelos (AGENCIA
NACIONAL DE VIGILANCIA EM SAUDE, 2009).

Além do mais, o conhecimento do tempo necessario do procedimento é
essencial para a remocgéo correta dos microrganismos, o qual varia entre 40 a 60

segundos para a lavagem com agua e sabdo, 20 a 30 segundos para preparacdes
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alcodlicas e 3 a 5 minutos em pré-operatorios. De modo geral, a higienizagdo das
maos deve ser realizada antes e apds contato com o paciente, ao realizar
procedimentos e manipular dispositivos invasivos, apés riscos de exposicao a fluidos
corporais, ao mudar de sitio corporal contaminado para outro limpo, apés contato
com objetos inanimados e superficies imediatamente préximas ao paciente e antes e
apos remocdao de luvas. Quando a higienizacéo € realizada corretamente reduz em
mais de 90% a microbiota transitéria. (AGENCIA NACIONAL DE VIGILANCIA EM
SAUDE, 2009; MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

No contexto atual da pandemia, a higienizacdo das maos com agua e
sabdo ou alcool em gel se tornou um habito frequente e diario entre os profissionais
da saude, o que contribui ainda mais no combate desses patdégenos, porém ainda ha
muitos desafios no controle da transmissdo dessas infecgbes. Esses profissionais
passam por longas jornadas de trabalho com grande nimero de pacientes para
prestar assisténcia, ocasionando uma lavagem das maos de maneira rapida e
distraida, aumentando a transmissdo dessas infeccbes. Tal fato reforca a
necessidade de estudos que comprovem a contaminacdo das maos por
microrganismos patogénicos, para que, dessa forma, aja maior investimento e
engajamento em acdes que conscientizem os profissionais para mudancas de
habitos (OLIVEIRA, et al., 2016; GABRIELA KNIPHOFF DA SILVA, 2016).

2. OBJETIVOS

O presente trabalho teve como objetivo avaliar a concentracdo e os
tipos de microrganismos presentes na pele das maos de futuros profissionais da
saude, visando analisar a presenca de mudancas da microbiota da pele apds o inicio
do uso compulsivo do alcool em gel 70% e da lavagem compulsiva das maos no dia
a dia desses profissionais, costumes adotados desde o inicio da pandemia da
COVID-19.

3. METODOLOGIA
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O estudo foi realizado a partir da coleta de amostras das méaos de
estudantes do curso de Medicina do Centro Universitario de Franca do 2° ano, na
cidade de Franca, Sdo Paulo, Brasil. Apés aprovacdo do comité de ética e pesquisa
(COMEP) do Centro Universitario Municipal de Franca (Uni-FACEF), os participantes
foram solicitados, através de convites feitos pelos pesquisadores em sala de aula e
assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) antes das
amostras serem coletadas. Estes alunos foram incluidos na pesquisa por se
tratarem de um grupo que constituem futuros profissionais de saude, portanto, terdo
contato direto com inimeros pacientes, podendo ser responsaveis por processos

patogénicos causados pelo meio de transmisséo.

As amostras foram coletadas antes da realizacdo de uma aula pratica,
sem aviso prévio. Utilizou-se swabs estéreis para coleta das amostras das méaos
umedecidos em solucéo fisioldgica estéril e realizada a passagem dos swabs na
superficie palmar, dorsal e interdigital das méos dos participantes com o intuito de
coletar o material necessario para inoculacdo e cultura microrganismos nas placas
com éagar. Foram utilizados trés meios de cultura: Agar Sabouraud, Agar Manitol e
Agar MacConkey, permitindo o crescimento de leveduras (Candidas e fungos
filamentosos associados a infec¢cbes superficiais), estafilococos patogénicos
(Staphylococcos aureus e Staphylococcus epidermidis) e bacilos Gram negativos

(enterobactérias), respectivamente.

Durante todo o procedimento foi utilizado materiais estéreis e
descartaveis, aléem de orientacdes de cuidado que foram dadas aos participantes
antes da coleta visando minimizar qualquer dano possivel. Foram realizadas estrias
nas placas de meio de cultura com as amostras coletadas e incubadas em estufa

microbiolégica a 37°C durante 48 horas.

Apbs periodo de incubacao, foi realizada a leitura, contagem e registro
das coldnias que cresceram no meio de cultura expressos em Unidades Formadoras
de Coldnias (UFC). Nos casos de crescimento tanto de bactérias quanto fungos,

esses foram identificados por possiveis espécies microbianas.

Os meios de cultura utilizados neste projeto foram preparados no

laboratério de Préticas Integradas do Uni-FACEF.
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4. RESULTADOS

No exposto estudo foi coletada e analisada a composi¢céo da microbiota

das maos de 24 alunos do 2° ano do curso de Medicina do Uni-FACEF na cidade de

Franca. Sao Paulo, Brasil, sendo 83,33% (n=20) do sexo feminino e 16,67% (n=4)

do sexo masculino. Foi utilizado o método de analise das amostras coletadas em

trés placas de meio de cultura de Sabouraud, Manitol e MacConkey para

crescimento de leveduras, estafilococos e enterobactérias, respectivamente, para

cada aluno participante da pesquisa. Para a andlise dos dados, ap6s 48h de

incubacdo em estufa a 37°C, realizou-se a contagem do numero de colbnias

presentes em cada placa, além das caracteristicas individuais de cada uma destas

como coloracao e diametro.

Tabela 1 — Quantidade em porcentagem de amostras positivas e negativas em cada
meio de cultura utilizado na incubacdo das amostras coletadas dos alunos do curso

de Medicina do Uni-FACEF, dividido por sexo feminino e masculino.

TOTAL (n=24) SABOURAUD MANITOL MACCONKEY
Sexo n Positivo | Negativo | Positivo | Negativo | Positivo | Negativo
M 4 0 4 2 2 0 4
F 20 0 20 14 6 0 20
Total % | 100% 0% 100% 66,67% 33,33% 0% 100%

FONTE: Elaborada pelos autores.
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Tabela 2 — Quantidade e coloracdo em porcentagem e unidades de colbnias
amarelas e brancas incubadas em Agar Manitol.

MANITOL
5 —
Sexo N° de colénias amarelas N° de colo,nlas vermelho
purpura
M 36 0
F 28 17
Total 64 17
% 79,01% 20,98%

FONTE: Elaborada pelos autores.

No meio Agar Manitol, as colénias mostram-se predominantemente
amarelas, indicando positividade para estafilococos coagulase positivo
(Staphylococcus aureus). Houve uma quantidade menor de colénias que se
apresentaram em coloracdo vermelho purpura, indicando positividade para
estafilococos coagulase negativo (Staphylococcus epidermidis). Em relacdo ao
diametro das coldnias, todas obtiveram um tamanho de pequeno a médio, porém
somente uma colbnia amarela apresentou crescimento trés vezes maior em relacéo

as outras analisadas.

5. DISCUSSAO

A higienizacdo das maos dos profissionais de saude € um
procedimento essencial na quebra da cadeia de transmissdo de inUmeros agentes
patogénicos, sendo esta uma técnica utilizada mundialmente. Deve ser realizada
antes e ap0s o contato direto com pacientes, material biolégico ou instrumentos de
uso compartilhado com potencial risco de contaminacdo. Ainda que todas essas
medidas sejam exigidas pela ANVISA, as maos destes profissionais servem como
um verdadeiro reservatorio de microrganismos causadores de doencas, tornando-os
0s principais intermediadores de contagio das infec¢cbes que acontecem em

ambiente ambulatorial e hospitalar (Rocha, 2007).
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Entre os microrganismos que compdem na microbiota das maos dos
profissionais da salde, os mais prevalentes estdo Staphylococcos aureus,
enterococos (Escherichia coli) e Candida spp (Oliveira, et al., 2016).

A presenca de S.aureus nas maos desses profissionais esta
fortemente associada principalmente a infeccbes da corrente sanguinea, devido
cateteres e infeccdes de pele, além de ser um dos agentes mais comuns de
pneumonias associadas a ventilagdo mecénica, pois além de ser uma bactéria
patogénica, também estd presente na microbiota normal das maos na grande parte
destes individuos. Além disso, o S. epidermidis, uma bactéria que também foi
detectada entre as amostras colhidas na pesquisa, € responsavel por
aproximadamente 30% das infec¢des causadas na corrente sanguinea associadas a
puncdo com cateter venoso. Neste estudo, as bactérias S.aureus e S.epidermidis
foram detectadas em 66,67% das amostras coletadas, sendo o S.aureus o mais
prevalente, presente em 79,01% das colbnias analisadas nas placas de manitol

(Polachinit, et al., 177-185).

Os Enterococcus spp., sdo bactérias (bacilos gram negativos)
pertencentes a microbiota do trato gastrointestinal e responsaveis pelas infec¢des da
corrente sanguinea, trato urinario, pulmonares e em ambiente cirargico, sendo
assim, sdo muito presentes em ambiente hospitalar. No estudo presente, estes
patdgenos nao foram detectados em nenhum dos participantes da pesquisa
(SALES, et al., 2014).

As leveduras, em especial Candida spp., Sdo responsaveis por causar
importantes infec¢cdes em pacientes imunocomprometidos, como infec¢des do trato
urinario, da corrente sanguinea e do ambiente cirlrgico. No estudo apresentado

acima, nenhum tipo de fungo foi detectado nas amostras analisadas (Rocha, 2007).

Dentre as infeccOes hospitalares (IHS) mais comuns estdo as
patologias do trato urinario, pneumonias, infec¢des de sitio cirdrgico e de corrente
sanguinea. Além disso, devido a selecdo natural das espécies, esses
microrganismos da microbiota das maos responsaveis pelas IHs estdo se tornando
resistente aos antimicrobianos. Estudos recentes em enfermeiros, estudantes e
técnicos do Instituto de Ciéncias Biomédicas da Universidade Federal de Uberlandia,
encontraram Staphylococcus resistentes a oxacilina e bacilos gram negativos

resistentes a ceftazidima (Polachini, et al., 177-185).
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Diante dos dados citados acima, o presente estudo oferece alta
possibilidade de gerar conhecimento a respeito dos microrganisSmos mais
prevalentes nas maos estudantes de medicina da Uni-FACEF em relagdo as
mudancas de seus héabitos de vida nesses Ultimos dois anos ou mesmo a
permanéncia da ma higienizacdo das maos, 0 que acontece previamente aos
atendimentos ambulatoriais e hospitalares, além do uso indevido de aparelhos
eletrénicos, como smartphones nesses ambientes, ato muito comum que contribui
acentuadamente para contaminacao e transmissdo de microrganismos patogénicos
através a pele. Além disso, o estudo busca validar os beneficios sobre os
cumprimentos das recomendacfes feitas pelos 6rgaos de saude sobre a
higienizagdo correta das maos, como forma de prevencdo da transmissdo de
doencas entre os profissionais de saude, destes aos pacientes e vice-versa (Saloio,
et al., 2021) (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

A partir da analise laboratorial das amostras colhidas neste estudo, foi
possivel concluir que houve uma queda significativa dos agentes patogénicos que
compde a microbiota das maos dos estudantes de medicina do Uni-FACEF. N&o
foram detectados enterococos e leveduras, como Escherichia coli e Candida spp., e
somente no material inoculado em Agar Manitol, houve positividade em 66,67% das
amostras, no qual houve predominio em 79,01% de S.aureus em relacdo ao S.
epidermidis (Rocha, 2007).

Estudos realizados anteriores a pandemia com médicos, enfermeiros e
estudantes universitarios da area da saude da Universidade Federal de Uberlandia
apontavam o predominio da microbiota das maos de bactérias como S. aureus,
Staphylococcus sp., Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Shiegella sp e
Enterobacter aerogenes e Enterococcus faecalis (Rocha, 2007) (KNIPHOFF DA
SILVA; GABRIELA, 2016) (CARVALHO*, et al., 2003).

6 CONSIDERACOES FINAIS

Em suma podemos concluir que o estudo revelou uma queda da

microbiota patogénica das maos dos participantes da pesquisa, ou seja, alunos e
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futuros profissionais da saude em contato constante em ambiente ambulatorial e

hospitalar.

Dessa forma, os resultados obtidos durante a pesquisa é de extrema
importancia no contexto social em que estamos vivendo. A andlise das amostras e
seus respectivos resultados apontou inimeros beneficios em relacao a higienizacéo

compulsiva das méaos e suas repercussfes no contexto pés-pandemia.

Através das analises laboratoriais realizadas nesse estudo foi possivel
concluir que a higienizacdo acentuada das maos no decorrer dos ultimos dois anos
de pandemia auxiliou no combate a outros tipos de infec¢des bacterianas e fangicas,
além da COVID-19, pois com a avaliacdo das amostras colhidas foi possivel
observar uma queda significativa da microbiota encontrada nas maos de
profissionais da saude comparativamente a estudos encontrados na literatura

realizados anteriormente a pandemia.

O presente estudo se apresenta como um alerta ao setor da saude
responsavel em capacitar e fiscalizar os profissionais da saude para o mercado de
trabalho, pois deve visar o cuidado pessoal ndo somente desse publico, mas de toda
populacdo assistida por estes individuos. Além disso, neste estudo foi possivel
apresentar conclusivamente que o aumento da pratica de higienizacdo das maos a
longo prazo contribuiu diretamente para a queda da microbiota patogénica presente

nas maos do publico participante da pesquisa.
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1. INTRODUCAO

Devido a sua importancia no ambito de saude publica, muito tem-se
estudado acerca da prevaléncia de doencas crénicas ndo transmissiveis no Brasil,
sua génese e os fatores que as influenciam. Neste contexto, em 2013, foi publicado
pelo Ministério da Saude as Diretrizes para o cuidado das pessoas com doencas
cronicas nas redes de atencédo a saude e nas linhas de cuidado prioritarias, o qual
aponta que as doencas crbnicas correspondem a 72% das causas de morte no
Brasil. Nao obstante, dentre tais doencas, o diabetes mellitus e a hipertenséo arterial
sao responsaveis pela maior parte das mortes e de hospitalizagdes, atingindo 6,3%
e 23,3% dos brasileiros, respectivamente. A magnitude do problema representado
por essas doencas no pais e no mundo aumenta cada vez mais com o passar do
tempo e influencia diretamente na qualidade de vida dos brasileiros. (BRASIL.
MINISTERIO DA SAUDE. SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE.
DEPARTAMENTO DE ATENCAO BASICA, 2013).

De acordo com Mendes (2011), no ambito da saude, as doencas séo
comumente classificadas em agudas e crbnicas, e as crbnicas sdo entao
subclassificadas em transmissiveis e ndo transmissiveis. As doencas agudas sao
aquelas que apresentam uma evolucdo rapida e curta, tendendo a serem
autolimitadas e, portanto, sdo mais facilmente manejadas. As condi¢cdes cronicas,
por sua vez, sdo aquelas que evoluem lentamente e sofrem influéncia de diversos

fatores internos e externos. Elas levam, muitas vezes, a perda da funcionalidade e
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da qualidade de vida do individuo e sao, portanto, mais dificeis de manejar,
demandando grande quantidade de recursos publicos. No Brasil, o incremento no
namero de portadores de tais doencas se deve a questdes como mudancas
demograficas (como o envelhecimento da populacdo), mudancas nos padrées de
consumo e estilos de vida, a urbanizacdo e estratégias de mercado. Exceto as
mudancas demogréficas, todos esses fatores sdo responsaveis pelo consumo
exacerbado de comidas e bebidas prejudiciais a saude, o sedentarismo e 0 estresse
gue levam a obesidade e ao adoecimento visto atualmente (MENDES, 2011).

Mais recentemente, dados da Pesquisa Nacional de Saude do IBGE de
2019 apontam que, no Brasil, 52% da populacéo de 18 anos ou mais informam ter o
diagnostico de pelo menos uma doenca cronica. Dessa populacdo, a hipertenséo
arterial atingiu 23,9% (eram 21,4% em 2013), enquanto o diabetes mellitus esteve
presente em 7,7% dos individuos (versus 6,2% em 2013). Esses dados demonstram
0 impacto dessas doencas na populacéo e corroboram a importancia de se estudar
suas causas (IBGE, 2020).

Os fatores que exercem influéncia sobre a saude e que promovem o0
surgimento de doencas crénicas com o diabetes mellitus sdo inumeros, incluindo
fatores genéticos, individuais e ambientais. Quanto aos fatores ambientais, um dos
mais estudados atualmente é a exposicdo continua e prolongada ao estresse.
Mesquita, Lobato et al. (2014) apontam para estudos que demonstram uma relacéo
de até 50% entre o0 estresse e surgimento de doencas. Para os autores, o estresse é
definido como um estado interno de tensdo e desequilibrio gerado em resposta a
alguma demanda externa que excede a capacidade de adaptacado do organismo. O
estresse leva a uma reposta fisiolégica do organismo, a qual é caracterizada pela
liberacdo de adrenalina e noradrenalina, bem como outras substancias quimicas que
buscam uma reacdo de luta ou fuga e, em seguida, o reestabelecimento da
homeostase. Se o estimulo estressor perdurar, 0 que se sucede a fase aguda de
resposta € uma estado de exaustdo do organismo, caracterizado pela queda da
adrenalina e aumento de corticosteroides enddgenos (mais especificamente, o
cortisol) pela ativacdo continua do eixo hipotalamo-hipdéfise-adrenal, sendo que

estes enfraguecem o organismo e predispdem ao surgimento de doencas.

Quanto ao diabetes mellitus tipo 2, demonstrou-se que a ativagdo do eixo

pY

HHA e o aumento de cortisol levam a secre¢cdo do hormbnio liberador de
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corticotrofina pelo hipotalamo e ao aumento do receptor mineralocorticoide do
hipocampo, agindo como feedback positivo para a secrecao de cortisol pela adrenal.
O cortisol por sua vez, ativa 0 sistema renina-angiotensina, modifica a sintese
proteica, estimula a gliconeogénese e inibe a utilizacao periférica da glicose, levando
a hiperglicemia e a resisténcia insulinica, além de agir também na producdo de
anticorpos e na reabsor¢cdo 0ssea (PENTEADO, OLIVEIRA, 2009). Portanto, é
possivel concluir que o estresse agudo é uma resposta fisiolégica do organismo
humano que possibilita a adaptacdo a estimulos externos e representa uma
importante ferramenta & homeostase. Contudo, o0 estresse crbnico leva esse
mecanismo a exaustdo e deixa o organismo vulneravel ao surgimento de doencas
cronicas, em especial ao diabetes mellitus tipo 2. (MESQUITA, LOBATO, et al.,
2014).

A alimentacao, por sua vez, constitui outro fator de grande importancia
na crescente incidéncia de doencas crénicas no Brasil. Recentemente, o que se nota
€ um incremento no consumo de fast foods e comidas industrializadas, a despeito de
um decréscimo de padrdes de alimentacdo saudaveis. Desta forma, tem-se aumento
no consumo de alimentos ricos em colesterol e gorduras saturadas, enquanto para a
maioria dos brasileiros a ingesta de frutas e verduras € minima (MOREIRA, et al.,
2015). Estes fatores culminam em uma contribuicdo consideravel a génese do
diabetes mellitus, da hipertensdo e outras doencas, principalmente, quando
associados a outros habitos prejudiciais a saude, como o tabagismo, o consumo

excessivo de alcool e o sedentarismo (MOREIRA, et al. 2015).

Neste contexto, € possivel estabelecer uma conexdo entre padrdes
distintos de alimentacdo, presenca do estresse cronico em individuos e medidas
séricas de glicemia (MESQUITA, LOBATO, et al., 2014). A alimentacédo, se saudavel
e balanceada ou nao, influencia diretamente no surgimento da hiperglicemia,
predispondo o individuo a diversas doencas crénicas. Além disso, o estresse cronico
também acrescenta ao risco de hiperglicemia e adoecimento, mesmo que
indiretamente, haja visto que este cria um desequilibrio em diversos mecanismos
fisiol6gicos de homeostasia e estes entdo influenciam na glicemia sérica. Portanto, a
analise da glicemia e sua relacdo com estes fatores € uma ferramenta importante

para a compreensao do estabelecimento das doengas cronicas ndo transmissiveis e
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possiveis fatores de prevencdo (MENDES, 2011) (MESQUITA, LOBATO, et al.,
2014).

O estudo dos fatores comportamentais capazes de provocar alteracéo
no perfil glicémico de individuos saudaveis é uma importante fonte de informacdes
para medidas de prevencédo contra as doencgas cronicas que assolam a saude dos
adultos brasileiros. Neste cenario se inserem os estudantes de medicina, os quais
apresentam um risco em potencial ainda maior para o adoecimento (CONCEICAO,
BATISTA, et al., 2019).

Os estudantes de medicina sofrem de um alto nivel de estresse
cronico, imposto por longas horas de estudos, quantidade e qualidade pobre de
sono, ansiedade e preocupacdo em relacdo a provas e aulas, aléem do estresse
causado por suas proprias expectativas quanto a residéncia e ao futuro. Ademais,
nota-se cada vez mais o predominio da disturbios psiquiatricos como o transtorno de
ansiedade e a depresséo nestes individuos ao final do curso (ALVES, et al. 2010)
(CONCEICAO, BATISTA, et al., 2019) (BUHRER, TOMIYOSHI, et al., 2019).

Por conseguinte, os habitos alimentares desses estudantes também
sofrem profundo impacto. Todos os fatores que contribuem para o estresse cronico
também impedem que esses individuos possam cuidar melhor da sua saude fisica,
pois ha escassez de tempo livre disponivel para o preparo de refeicdes e para a
criacdo de habitos saudaveis. Além disso, grande parte dos estudantes de medicina
vivem independentes dos pais em outras cidades e, portanto, sdo responsaveis por
todas as tarefas domeésticas, incluindo fazer compras e cozinhar. A consequéncia
disto € uma alimentacdo baseada na praticidade de fast foods e outros alimentos
industrializados e ndo na busca pelo que é saudavel (BUHRER, TOMIYOSHI, et al.,
2019).

Em suma, quando se considera o0 estudo da relacdo de fatores
comportamentais como o estresse e a alimentacédo no perfil glicémico, os estudantes
de medicina representam uma importante populacdo a ser considerada, haja visto
sua grande exposicédo a tais fatores. A analise destas questfes, por sua vez, tornou-
se imprescindivel atualmente para que seja possivel compreender cada vez mais
sobre as causas das principais doencas crbnicas ndo transmissiveis no Brasil e
desenvolver medidas para reduzir o adoecimento futuro dos estudantes de medicina

e do restante da populacdo. Por fim, & necessario destacar ndo s6 a importancia de

ESTRESSE CRONICO E PADROES DE ALIMENTACAO RELACIONADOS AO PERFIL GLICEMICO
DE ESTUDANTES DE MEDICINA. — pp. 76-87



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlagdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 80

tal estudo para a reducdo da morbimortalidade dos brasileiros, mas também para o
proprio Sistema Unico de Salde, visando reduzir os gastos e a sobrecarga ao
sistema que o cuidado de tais doencas proporciona (BUHRER, TOMIYOSHI, et al.,
2019).

2. OBJETIVO

O presente estudo teve como objetivo a analise do perfil glicémico (glicemia em
jejum e hemoglobina glicada) de estudantes de medicina da cidade de Franca em
periodos de estresse, assim como seus diferentes padrdes de alimentacgao.

3. METODOLOGIA

Os estudantes que participaram do estudo foram voluntarios recrutados
a partir de convites divulgados por meio de redes sociais e outros meios digitais de
comunicacao (Instagram, Facebook e WhatsApp), bem como por convites feitos em
salas de aula. Foram inclusos na pesquisa alunos do 6° periodo do curso de
medicina do Centro Universitario Municipal de Franca (Uni-FACEF) de ambos os

sexos e com dezoito anos de idade ou mais.

Os dados correspondentes a quantidade de estresse e aos padrdes de
alimentacdo dos voluntarios foram colhidos através de um questionario
autopreenchido contendo vinte e cinco questdes, sendo 14 referentes a avaliacdo de
estresse e 11 referentes aos habitos alimentares dos voluntarios. Como referencial
tedrico para a avaliacdo do fator estresse cronico, foi utilizado de forma adaptada a
Escala de Estresse Percebido (COHEN, KAMARCK, et al., 1983), composta por
quatorze questdes com cinco opc¢bes de respostas pontuadas de zero a quatro.
Portanto, foram considerados estressados os individuos que obtiveram uma

pontuacdo maior que vinte e oito (28).

Para coleta de dados referentes ao padrdao de alimentacdo, o
guestionario abordou questdes a respeito tanto da quantidade quanto da qualidade

da alimentacdo dos alunos e sua elaboragdo teve como base tedrica o Guia
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Alimentar do Ministério da Saude (SAUDE, S.D). Para tanto, foram considerados os

seguintes referenciais tedricos:

a. Padrdo de alimentacdo saudavel: considera-se alimentacdo saudavel uma
dieta composta por pelo menos trés refeicbes diarias e consumo de 50 g de
proteina, trés por¢des ou mais de frutas e trés porcdes de legumes e verduras
variadas por dia, além do consumo minimo de acuUcar, gorduras e produtos

ultraprocessados e industrializados.

Foi considerada alimentacdo balanceada quando todos os critérios
acima foram atendidos. Para os voluntarios que atingiram quase todos 0s critérios
acima, foi considerada uma alimentagcdo moderadamente balanceada. Por fim, os

demais resultados foram considerados como alimentagcéo nao balanceada.

Para a coleta de sangue venoso para analise da glicemia de jejum e da
hemoglobina glicada, realizada no laboratorio Praticas Integradas do Uni-FACEF, o
voluntario do estudo foi solicitado a permanecer de oito a doze horas em jejum
alimentar. Foi utilizado o sangue coletado em um tubo de ensaio vazio (sem
anticoagulante) para que ocorresse 0 processo de coagulacdo. A seguir, amostras
de soro foram separadas para a realizacédo das dosagens bioquimicas. Na avaliagao
dos parametros bioquimicos, empregou-se Kkits comerciais, Labtest Diagndéstica
S/A® (Minas Gerais, Brasil), com técnicas padronizadas, baseadas em métodos
enzimaticos e colorimétricos, por espectrofotometria, segundo as recomendacdes do

fabricante.
Os valores de referéncia utilizados foram:
e Glicemia em jejum (DIABETES, 2019-2020):
= Abaixo de 99 mg/dL: glicemia normal;
= Acima de 100 mg/dL: glicemia alterada.
e Hemoglobina glicada (Labtest Diagndstica S/IA® [Minas Gerais, Brasil]):
= 4.0 a 6.2%: hemoglobina glicada normal;

= Acima de 6.2%: hemoglobina glicada alterada.
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4. RESULTADOS

Foram colhidas um total de 13 amostras de sangue venoso periférico
de alunos voluntarios. A média dos valores obtidos para a glicemia em jejum e para
a hemoglobina glicada foram foi 86 mg/dL e 4.58%, respectivamente. Os resultados
obtidos para a partir das amostras de cada voluntario estdo resumidos nos graficos 1

e 2 abaixo.

Grafico 1: Valores de glicemia em jejum obtidos de cada voluntéario
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FONTE: elaborado pelos autores.
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Gréfico 2: Valores de hemoglobina glicada obtidos de cada voluntario.
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Os voluntarios também preencheram um questionario referente ao seu
nivel de estresse e seus habitos alimentares nas Ultimas quatro semanas e, apos
analise dos resultados, 7 dos 13 participantes apresentaram escore na escala de
estresse maior que 28, e, portanto, foram considerados estressados. Esse valor
corresponde a aproximadamente 53% de alunos de medicina estressados na
populagéo analisada. Ainda quanto aos valores da escala de estresse, as mulheres
(10) apresentaram uma média significativamente maior em relagdo aos homens (3),

sendo as medias 31 e 27, respectivamente.

Em relacdo aos habitos alimentares dos voluntarios, 5 dos 13
apresentaram alimentacdo n&o balanceada, outros 6 apresentaram alimentacao
moderadamente balanceada e os 2 voluntarios restantes apresentaram alimentacao
balanceada, de acordo com os critérios utilizados. Tais valores correspondem as
seguintes porcentagens para alimentacdo ndo balanceada, moderadamente
balanceada e balanceada: 38%, 46% e 15%, aproximadamente. Ademais, 4 dos 5

individuos que demonstraram alimentacao néo balanceada eram mulheres (80%).

Por fim, foi feita uma relacdo entre o escore na escala de estresse
percebido e o padrdo de alimentacdo dos voluntarios, demonstrando que dos
individuos estressados, apenas 1 foi caracterizado como tendo uma alimentacao
balanceada. Dos voluntarios ndo estressados, 4 caracterizaram alimentacdo nao
balanceada, 1 caracterizou alimentacdo moderadamente balanceada e apenas 1
individuo apresentou alimentacdo balanceada. A tabela 1 demonstra os resultados

referentes ao estresse e o sexo dos voluntarios.
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Tabela 1. Nivel de estresse e sexo dos voluntarios.

N&o Estressado Estressado

Sexo Sexo Sexo Sexo
Masculino | Feminino | Masculino | Feminino

Alimentacdo Nao Balanceada 1 3 0 1

Alimentacdo Moderadamente

Balanceada 0 1 1 4
Alimentacéo balanceada 1 0 0 1
Total 2 4 1 6

FONTE: Elaborada pelos autores.

5. DISCUSSAO

A avaliacao do nivel de estresse ao qual estdo expostos os alunos de
medicina analisados demonstra um fato ja bem documentado nesta populagéo: a
maioria exibe caracteristicas de alto grau de estresse psicologico. Os questionarios
foram preenchidos em durante periodo de avalia¢des, o qual representa 0 momento
de maior estresse para o académico e reflete a perda em quantidade e qualidade de
sono, a sobrecarga emocional e 0 cansaco fisico vivenciados diariamente por esses
individuos. Além disso, dentre os alunos que foram quantificados como estressado
pelas Escala de Estresse Percebido, a grande maioria (85%) era do sexo feminino.
Este achado reflete uma possivel relacdo entre fatores biolégicos e a
susceptibilidade a fatores estressantes que € corroborado por outros estudos, como
a pesquisa conduzida por Fernandes et al. (2019), a qual encontrou que as mulheres
demonstram maior nivel de estresse do que os homens. Tal conclusdo se aplica a
diversos cenarios, incluindo o ambiente de trabalho e o académico. O fatores que
levam a essas discrepancia incluem o status da mulher perante a sociedade, as
inequidades entre 0s sexos e a sobrecarga de responsabilidades (FERNANDES,
MORAES, et al.,, 2019). Neste contexto, € possivel atribuir as estudantes de

medicina analisadas maior estresse imposto pela juncdo de responsabilidades
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académica, pressao quanto a posicdo da mulher no meio cientifico e da saude, além

de outras responsabilidades domésticas.

Quanto a relacao entre o perfil glicémico dos voluntarios e a presenca
ou ndo de estresse, foi constatado que apesar do predominio das caracteristicas do
estresse cronico na populagdo estudada, ndo houve alteragbes significativas na
glicemia em jejum e na hemoglobina glicada desses individuos. Tal achado pode
talvez ser explicado pelo fator temporal; é possivel que seja necessario varios anos
de exposicdo para que as alteracbes patologicas provocadas pelo estado de
estresse persistente aos sistemas neuroendocrino e metabdlico modifiguem o perfil
glicémico do individuo. Desta forma, os alunos de medicina que vivem sob estresse
constante podem vir a exibir as consequéncias desse estilo de vida apenas apoés a
meia idade, fato que levanta diversas hipdteses e necessita de mais investigacao,
principalmente, na busca de prevencdo dos agravos a saude causados pelo
estresse nessa populacdo (CONCEICAO, BATISTA, et al., 2019) (BUHRER,
TOMIYOSHI, et al., 2019).

Foi constatado também uma relagcédo entre o predominio de individuos
estressados e de padrbes de alimentacdo nao balanceados e moderadamente
balanceados. Nota-se um consumo extremamente baixo de alimentos nutritivos
como frutas, legumes e verduras, sendo que a maioria dos voluntarios afirmou
comer apenas uma ou duas porcoes por dia desses alimentos. Ademais, 0s
voluntarios também relataram um grande consumo de alimentos industrializados e
com alto teor de acucar como bolachas e bolos. Tais achados estdo em consonancia
com o padrdo de alimentacdo de grande parte dos brasileiros, dado como fator

contribuinte para o aumento nas taxas de doencas cronicas.

Nos individuos analisados pelo presente estudo é possivel atribuir o
préprio estresse como agente causador ou talvez agravante da ma alimentacédo dos
estudantes de medicina, haja visto que o0 estresse pode se manifestar como
ansiedade, cansaco e falta de motivacéo e tais fatores podem levar a compulséo por
alimentos acucarados ou gordurosos, além de contribuir para a escolha de alimentos
praticos, porém, maléficos a saude. Uma outra perspectiva sobre tais achados
demonstra o risco de desenvolvimento de outras condicdes, as quais relacionadas a
deficiéncia de vitaminas e minerais importantes pelo baixo consumo de frutas e

vegetais. Um exemplo importante dos riscos experimentados por esses individuos é
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a importancia na ingestdo de fibras, largamente presente em vegetais, para a
prevencao do cancer colorretal (LOPES, DERIVI e MENDEZ, 1984).

6. CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados obtidos evidenciam um problema comum entre a
populacdo de estudantes de medicina brasileiros com possiveis consequéncias em
um futuro ndo téo distante. As informacdes que se tém atualmente acerca dos
fatores que influenciam no surgimento de doencas cronicas, em especial, o diabetes
mellitus, demonstram que sao pequenos habitos e escolhas didrias que se somam
no decorrer do tempo e levam ao adoecimento das pessoas. Entre esses fatores,
merecem destaque 0 estresse cronico e suas repercussdes psicologicas e
fisiologicas, bem como os padrbes de alimentacdo, pois sédo fatores de risco
modificaveis e com grande influéncia no surgimento de diversas patologias.
Portanto, nota-se a necessidade de educar os alunos de medicina em relacédo a
necessidade do manejo adequado do estresse, melhora dos habitos de vida e sobre

as escolhas de alimentos.

Essas populacdo é particularmente vulneravel ao adoecimento,
considerando o estilo de vida que levam. Portanto, ainda que ndo tenha sido
evidenciado alteracbes quantificaveis da glicemia desses estudantes no presente
estudo, é possivel que tais alteracdes ainda se manifestem com o tempo e venham
a contribuir para o desenvolvimento de doencas nesses individuos no futuro.
Ademais, os resultados obtidos acerca dos habitos alimentares e o grau de estresse
a qual estdo expostos esses estudantes também levantam outas questbes a serem

abordadas além da proépria glicemia.
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1. INTRODUCAO

De acordo com a FEBRASGO 2021, o Sangramento Uterino Anormal
(SUA) é um fluxo sanguineo do corpo uterino em volume excessivo, néo relacionado
a gestacdo. Pode ter como causas polipo, adenomiose, leiomioma, hiperplasia e
malignidade endometrial, coagulopatia, disfuncdo ovulatéria, causas endometriais,
iatrogénicas e causas nao classificadas, todas essas constituindo o acrénino PALM-
COEIN.

A SUA é um distarbio, de acordo com a (FEBRASGO, 2018), em que
um ou mais dos parametros de quantidade, duracdo ou frequéncia estdo alterados,
aléem de perda menstrual excessiva, com repercussées na qualidade de vida
feminina. O SUA afeta até 40% de mulheres do mundo, impactando negativamente
sobre a vida social, relacionamentos em cerca de dois tercos dos casos.
(FEBRASGO, 2018)

Estudos comprovam uma alteracéo no eixo hipotalamo-hipofise-
ovariano, por resposta ao estresse psicolédgico. Isso acontece devido a inibicdo da
pulsatilidade do GnRH pelo estresse. Dessa maneira, dependendo da frequéncia e
intensidade dos pulsos de GnRH, mulheres podem desenvolver “amenorreia
hipotalamica funcional” ou “anovulacao cronica hipotalamica”. (MOREIRA, LIMA, et

al., 2005)

O impacto no organismo feminino, causado pela condicdo psicoldgica &
multifatorial: tracos de personalidade, presenca ou ndo de transtornos mentais,

disponibilidade de suporte social e estratégias de adaptacdo de uma situacéo
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estressante. Isso leva, portanto, a uma resposta enddcrina aos estimulos
ambientais. (MOREIRA, LIMA, et al., 2005).

Além disso, estudantes de Medicina tém epidemiologia comum
de patologias relacionadas a saude mental, como depressdo e ansiedade
(BADALASSIN et al.., 2006). Dessa maneira, 0 objetivo deste estudo € analisar nas

principais bases literarias se ha relagdo entre SUA e estudantes de Medicina.

2. METODOS

A pesquisa bibliografica tem o objetivo de abordar a bibliografia ja
publicada, em forma de livros, revistas, publicacdes avulsas e imprensa escrita para
gue o pesquisador amplie seu conhecimento com todo o material escrito sobre um
determinado assunto, podendo ser considerada como o primeiro passo de toda a
pesquisa cientifica. Além disso, a Revisao Bibliografica possibilita a rapida obtencéo
das informacbes (PERSEKE, 2004; RINGEL e PAULA, 2015).

Na pesquisa bibliografica em questdo, foram consultadas as literaturas
mais relevantes ao assunto, de acordo com as autoras. Tais estudos foram
disponibilizados na integra, localizados no Google Scholar, entre o periodo de 2005
e 2022. Os descritores para pesquisa foram baseados em: “Sangramento Uterino
Anormal”, “Estresse” e “Estudantes de Medicina”, todavia o nimero encontrado de
estudos foi limitado, tendo necessidade de alteracdes para o desenvolvimento do

trabalho, como busca separada a cada assunto do estudo em questao.

Para melhor analise, selecionou-se trabalhos que se enquadravam nos
critérios de inclusdo: trabalhos nos idiomas portugués e inglés, trabalhos com
objetivos claros e coesos com a tematica do presente estudo, trabalhos que
apresentaram discussao acerca dos resultados encontrados e respondiam a questao
norteadora: “Ha relacado entre Sangramento Uterino Anormal e fatores psicossociais

envolvidos no curso de Medicina?”.

Com a coleta dos dados, foi determinado um resultado e depois, foram

redigidos a presente discusséao.
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3. RESULTADOS

De acordo com os estudos incluidos nesta Revisdo Bibliogréafica,
evidencia-se a influéncia do estresse no cotidiano das estudantes de Medicina.
Desta maneira, tendo em vista a influéncia do estresse no ciclo menstrual feminino,

essas estao sujeitas a alteragdes menstruais e SUA durante a vida académica..

Isso acontece devido ao estresse ser um fator psicossocial, iminente da
vida de um académico de Medicina, podendo influenciar diretamente o eixo
hipotalamo-hipoéfise-ovariano.

4. DISCUSSAO

A menstruacdo € um sangramento que ocorre apés a fase luteal do
ciclo menstrual, em uma periodicidade variando de 22 a 35 dias, durante cerca de 2
a 7 dias e com fluxo de até 80 mL. Tal sangramento € conhecido como sangramento
uterino normal, que ocorre desde a menarca até a menopausa. Todavia, 0S
disturbios relacionados a este sangramento podem apresentar duracéo de intervalos
menores que 21 dias ou maiores que 35 dias e periodo menor que dois e maior que
8 dias, com fluxo superior a 80 mL (MELO et al., 2006; SOGIMIG, 2013).

Dessa maneira, os distirbios menstruais representam situacdes
clinicas prevalentes no dia-a-dia do médico ginecologista. O sangramento uterino
anormal (SUA) é um deles e caracteriza-se por um distirbio de alteracdo de
parametros quantitativos, de duracéo e de frequéncia. Pode ser definido como perda
menstrual excessiva, com repercussoes fisicas, emocionais, sociais e materiais na
gualidade de vida feminina. Tal fato pode ter repercussao isolada ou interfatorial,
acometendo cerca de 40% das mulheres no mundo (MELO et al., 2006; FILHO et al,
2015; FEBRASGO, 2017).

Suas causas foram revisadas pela Federacdo Internacional de
Ginecologia e Obstetricia (FIGO) no inicio de 2011, para facilitar a comunicacéo, o
atendimento e a pesquisa. Essas categorias podem ser dispostas de acordo com a

sigla PALM-COEIN: polipo, adenomiose, leiomioma, malignidade e hiperplasia do
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endométrio, coagulopatia, disfuncdo ovulatéria, endometrial, iatrogénica e causas
nao classificadas (FEBRASGO, 2017).

De acordo com os estudos realizados pela FEBRASGO (2018), cerca
de 7,8% a 34% das mulheres com SUA possuiam pélipos, lesbes benignas, com
baixo potencial de malignizacdo, sendo mais comum em periodos de peri e pés-

menopausa.

A adenomiose caracteriza-se por apresentar dor pélvica, prolongado
fluxo menstrual durante a fase folicular ou sangramento de maior volume e
relaciona-se com a profundidade do miométrio acometido, variando de 5% a 70% do
percentual das mulheres atingidas (FEBRASGO, 2017).

Os miomas possuem variacdo de sintomatologia de acordo com sua
localizacdo. Sé&o classificados, de acordo com a FIGO, submucosos, intramurais e
subserosos (tipos 0 a 8). Sua malignidade é diretamente proporcional ao periodo
pos-menopausa. Tem como causa mais comum a doenca de von Willebrand, mas
também hemofilia, disfuncbes plaquetarias, purpura trombocitopénica e os distarbios
de coagulacdo associados as doencas como hepatopatias e leucemias
(FEBRASGO, 2017).

Os sangramentos anovulatorios podem ocorrer em qualquer época,
mas se concentram nos extremos do periodo reprodutivo. Devem incluir como SUA
também, os sangramentos irregulares decorrentes de outras disfuncdes ovulatérias.
Além disso, disfuncdes endometriais que acometem alteracbes na homeostasia
local, decorrentes de resposta inflamatéria também sdo considerados SUA
(FEBRASGO, 2017).

Entre as causas iatrogénicas responsaveis pelo SUA encontram-se 0s
agentes farmacologicos capazes de alterar diretamente o endométrio, interferindo
nos mecanismos de coagulacdo sanguinea ou de ovulacdo. Um exemplo sdo os
anticoncepcionais que, com frequéncia, causam sangramentos intermenstruais e
manchas (“spotting”) (FEBRASGO, 2017).

Nas causas néao classificadas, pode-se mencionar lesdes locais ou
condicbes sistémicas raras, como mas-formagBes arteriovenosas, hipertrofia

miometrial, istmocele e altera¢g6es mulerianas (FEBRASGO, 2017).
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O SUA apresenta impactos negativos importantes na qualidade de vida
das mulheres e tem sido reconhecido como um problema clinico de interferéncia na
salude publica em todo o mundo. Isso acontece, pois se trata de uma perda
menstrual excessiva com repercussdes fisicas, emocionais, sociais e materiais,
como fraqueza, qualidade de sono, ansiedade, desconforto com uso de absorventes,
patologias (FILHO et al., 2015; MAIA et al., 2021).

A forma de avaliacdo do SUA pode variar a sua prevaléncia: se
subjetiva ou autorrelato, incluindo impacto na qualidade de vida, sendo que, as
avaliacGes subjetivas apresentam elevados impactos em comparagcdo as objetivas.
Os motivos podem ser os fatores limitantes de reconhecimento dessa condigéo,
tanto por profissionais de saude, quanto pelas mulheres afetadas, como fatores

culturais e falta de informacao (FILHO et al., 2015).

As ginecopatias e outras doencas nao ligadas a esfera genital podem
determinar quadros de irregularidades menstruais, podendo ser disfuncional ou
organico. O primeiro, relacionado ao sangramento uterino que ocorre na auséncia de

doencas organicas genital ou extragenital (MELO et al., 2006).

O estresse psicologico pode determinar alteracdo relevante sobre a
funcdo menstrual. Os primeiros relatos surgiram no periodo das guerras na Europa,
em gque estados de extremo estresse relacionaram-se aos quadros de amenorreias
prolongadas. Além disso, pesquisas em primatas ndo humanos também relatam a
influéncia de eventos estressantes sobre o ciclo menstrual, reduzindo a
concentracdo de estrogénios circulantes nas primatas submetidas a condic&o social
de subordinacédo, quando comparadas as outras mantidas com os mesmos habitos
de vida (MELO et al., 2006).

Isso ocorre, pois, ap0s estimulo do eixo coértex cerebral-hipotalamo-
hipofisario com secrecdo de gonadotrofinas, ha a producao ovariana ciclica e regular
de esteroides sexuais, determinando o ritmo menstrual e ovulatério na mulher.
Assim, pode-se concluir que ha inimeros mecanismos envolvidos nesse processo,
modulado ainda por neurotransmissores, substratos especificos necesséarios a
esteroidogénese, proteinas transportadoras, prostaglandinas, fatores de
crescimento, hormoénio tireoideano, insulina, entre outros. Portanto, uma alteracéo

em quaisquer desses elementos podera resultar na funcdo inadequada do eixo
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hipotalamo-hipofise-ovérios, levando a uma secrecdo inadequada de esteroides e,
consequentemente, eventuais manifestacdes clinicas, como disturbios menstruais e
anovulacao (MELO et al., 2006).

Deve-se ressaltar que células do corpo humano sdo reguladas pelo
sistema endocrino, a fim de controlar o metabolismo, equilibrio hidroeletrolitico,
crescimento, desenvolvimento e reproducdo. Além disso, ele é responsavel de criar
alternativas para o préprio organismo enfrentar estimulos internos e externos,
através de vias como sistema renina-angiotensina-aldosterona, eixo hipotalamo-
hipofise-adiposo, eixo hipotalamo-hipdéfise-adrenal, eixo hipotalamo-hipdéfise-tireoide
e, por fim, eixo hipotalamo-hipoéfise-gonadal. (REOLON, 2018)

No sistema reprodutor, o0 eixo hipotalamo-hipéfise gonadal é
responsavel por agregar hipotalamo, hipofise anterior e gbnadas (ovarios e
testiculos), onde cada um sintetiza hormonios especificos. O hipotalamo sintetiza e
secreta hormonio liberados de gonadotrofina (GnRH) por pulsos, sendo o primeiro
impulso para as proximas funcdes. O GnRH se liga a receptores especificos nos
gonadotrofos na hipofise anterior e estimula a sintese e a secrecdao na circulacéo
sanguinea de hormonio foliculo estimulante (FSH) e hormdnio luteinizante (LH), que
exercem funcbes na maturacdo das gobnadas e na capacidade reprodutiva
(REOLON, 2018).

Os foliculos ovarianos secretam altas concentracfes de estrogenos na
circulacao, inibindo a secrecdo de LH no inicio do ciclo reprodutivo, além de inibir
FSH, potencializada pela progesterona, independentemente da fase do ciclo
reprodutivo. A sintese de estrdgeno e progesterona aumentam antes de ovulagao
(periodo de maturacéao final dos foliculos), gerando um feedback positivo para que
ocorra a ovulacdo normal. Além disso, o endométrio também sofre acdo do
estrogeno e da progesterona: o estrogeno estimula o musculo, enquanto a

progesterona diminui essa excitabilidade (REOLON, 2018).

Dessa maneira, a desregulacdo desse eixo pode levar a alteracoes
reprodutivas. Os chamados disruptores enddécrinos, agentes exdgenos que alteram a
regulacdo hormonal normal, interferindo em sintese, secrec¢éo, transporte, ligacao e

eliminacdo dos hormonios naturais, sdo responsaveis pela reproducdo, homeostase
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e comportamento, podendo gerar alteracdes sexualmente dimorficas, afetando a
ligacdo a receptores especificos, impossibilitando sua acéo, desequilibrando o eixo
e, por consequéncia, podendo alterar o ciclo menstrual da mulher, por diferenca de
concentracdo de estrogénio e progesterona necessarios. (REOLON, 2018)

Segundo o mesmo autor, Isso pode resultar em infertilidade, ciclo menstrual
irregular, sintese hormonal inadequada, anovulacdo e senescéncia reprodutiva

precoce.

O estresse é uma condicdo de desequilibrio na homeostase do
individuo afetando a sua integridade organica. Do ponto de vista psicolégico, o
aumento de cortisol relacionado com o estresse, ativa 0 eixo hipotalamo-hipofise-
adrenais, iniciado pela liberagdo estresse-induzida do horménio liberador de
corticotrofina  (CRH), com consequente secrecdo hipofisaria do hormbnio
adrenocorticotrofico (ACTH). Estudos observacionais comprovaram que as
amenorreias hipotalamicas podem regredir a partir da melhora dessa condicéo
estressante (MELO et al., 2006; COSTA et al., 2020).

Para as graduandas do curso de Medicina, por haver excesso de
competicdo deste o vestibular, as estudantes se encontram expostas a uma rotina
exaustiva de estudo e de cobranca pessoal e interpessoal muito elevada, causando
gatilhos relevantes para o estresse. Além disso, pesquisas apontam que estudantes
de Medicina estdo mais vulneraveis a responder as situacdes estressantes de modo
nao adaptativo, como negacdo de sentimentos, percep¢cdo negativa da realidade,
ingestdo de bebidas alcodlicas, além de transtornos alimentares, ideacdo e
tentativas de suicidio (MOREIRA, VASCONCELOS, & HEALTH, 2015; COSTA et al.,
2020).

Com isso, nas mulheres estudantes de Medicina, tendo em vista serem
expostas a eventos estressantes diariamente, € comum a ocorréncia de casos de
irregularidade menstrual ou anovulacdo. Além disso, uma complicacdo é a
diminuicdo da fertilidade, pela acdo de agentes estressores, que reduzem a
fertilidade por influéncias nos mecanismos fisiolégicos que regulam a fase folicular
do ciclo menstrual (MOREIRA et. al, 2005).
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5. CONSIDERACOES FINAIS

A guestao sobre a frequéncia de SUA entre as estudantes do curso de
medicina torna-se relevante para relacionar tal evento com o estresse vivenciado
pelas mesmas durante o curso. Além disso, as complicagbes da SUA também

devem ser levadas em consideracéo devido aos transtornos fisioldgicos causados.

Enfocar a importancia de diagnosticar e levar conhecimento e informacfes as
estudantes de Medicina pode ser extremamente relevante para o entendimento
fisioldgico de seu préprio corpo e a compreensao deste distarbio para a busca por
orientagéo psicolégica e médica com o intuito de minimizar ansiedades e disturbios
fisiologicos relacionados ao periodo menstrual durante o processo de formacao

médica.
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1. INTRODUCAO

O cancer constitui o principal problema de saude publica no mundo, e
ja se encontra entre as quatro maiores causas de morte prematura (antes dos 70
anos) na maioria dos paises. A incidéncia e a mortalidade por cancer tém
aumentado nas ultimas décadas, pelo fato de a populacdo estar envelhecendo, pelo
fato do crescimento populacional e pela mudanca na distribuicdo dos fatores de risco
de cancer no mundo. Muitos canceres sdo causados pelas mudancas nos habitos e
atitudes, associados a urbanizacdo, como o0 sedentarismo e a alimentacéo
inadequada. Em 2018, estudos mostraram que ocorreram no mundo 18 milhdes de
novos casos de canceres (17 milhdes sem contar casos de cancer de pele nao
melanoma) e 9,6 milhdes de o6bitos. O cancer de pulmao apresentou-se como 0 mais
incidente no mundo (2,1 milhdes) seguido do cancer de mama (2,1 milhdes) e

posteriormente pelo cancer de célon e reto (1,8 milhdes) (SAUDE, 2020).

O cancer de colorretal € uma neoplasia maligna que acomete o trato
gastrointestinal, inicialmente possui sua origem em pequenos polipos, 0s quais com
0 passar do tempo evoluem e tornam-se grandes tumores se nao tratados de forma
precoce, normalmente os tumores sdo de formato irregular. Ademais, esse tipo de
patologia pode acometer o célon, reto ou anus. Em alguns casos, o tumor pode se
desprender e espalhar para outras partes do corpo, por iSso é necessario um
acompanhamento minucioso do problema e preferencialmente um diagndstico na
fase inicial, a fim de evitar complicagcdes generalizadas. Sendo assim, o cancer de

colorretal € um dos principais carcinomas que abala a populagdo brasileira,
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possuindo média de 35 mil novos casos por ano com proje¢cdes de aumento para 0s
anos futuros, os numeros sado semelhantes para ambos os sexos. Além disso, esse
tipo de cancer no intestino é o terceiro mais frequente em homens e o quarto em
mulheres no territério brasileiro, sendo também a quarta maior causa de morte por
neoplasia no Brasil. Esse tipo de doenca, normalmente esta relacionado com os
idosos, dados mostram que 90% dos diagndsticos sao realizados em pessoas acima
de 50 anos; individuos abaixo de 40 anos possuem incidéncia entre 2% e 6% para
serem portadores da patologia, mas sempre ha necessidade de atentar-se para a
presenca de sintomas. Em sequéncia, na idade jovem (entre 21 e 29 anos) a chance
de ocorrer o cancer sao quase nulas, mas no aparecimento desses casos raros 0
paciente ja se encontra em estagio avancado, pois o tumor geralmente é bem mais
agressivo nessa faixa etaria, e com os sintomas bem evidentes. A falha no
diagnostico precoce, favorece a evolugéo das caracteristicas malignas deste tumor,

levando a um quadro irreversivel para o paciente (MOURA, MUZI, et al., 2020).

Portanto, torna-se extremamente importante conhecer as causas e 0s
sintomas do cancer de colorretal. Inicialmente, os fatores que originam a patologia
estdo envolvidos com os habitos diarios das pessoas, envolvendo problemas de ma
alimentacdo, tabagismo, constipacdo intestinal, alcoolismo, historico familiar,
presenca de pdlipos no intestino/ reto e inatividade fisica, por isso € fundamental
manter um equilibrio diario das acdes realizadas. Dessa forma, na parte de
sintomatologia € importante observar os aspectos das fezes, como presenca de
sangue ou deformidades, dor e cdlica abdominal por mais de 30 dias, alteracéo do
ritmo intestinal (diarreia ou constipacéo), perda de peso abrupta, anemia, cansaco e
fraqueza, caso ocorra a presenca de alguns desses sintomas é fundamental que o
individuo procure um médico, pois a partir dele serd possivel realizar uma
investigacdo completa do quadro e diagnosticar precocemente a doenca,
possibilitando maior chance de cura. Por fim, torna-se de extrema necessidade
salientar a prevencéo, porque a partir dela € possivel evitar quase 50% dos casos de
cancer de colorretal, logo recomenda-se uma dieta rica em frutas/ verduras/
legumes, consumo de 2 litros de agua por dia, limitar o consumo de carne vermelha,
praticar atividades fisicas pelo menos trés vezes por semana, ndao fumar nem

consumir bebidas alcodlicas e sempre manter um peso adequado. Os exames de
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rotina também sdo considerados prevencdao, visto que sdo capazes de diagnosticar
multiplas patologias (MINISTERIO DA SAUDE; INCA, 2013).

O papel da microbiota intestinal estd intimamente ligado a protecéo do
individuo contra patdogenos por uma questdo competitiva pelo ambiente. A
microbiota tem um papel importante no sistema imune do paciente (KOLIARAKIS,
PSAROULAKI, et al., 2018), sendo extremamente complexa e diversa, podendo ter
véarias interacbes entre si e 0 hospedeiro. Diferentes locais do intestino possuem
diferentes microrganismos, por exemplo no duodeno, onde a microbiota é
semelhante a do estdbmago, essa relacédo se da pela acidez e pela presenca de sais
biliares nessa regido, mas conforme diminui a acidez do quimo, a microbiota também
se altera, mas é no intestino grosso (Colon) onde estdo presentes a maior parte da
microbiota intestinal, isso se da pelo fato de ser um local propicio a fermentacéao.
Nos adultos, predominam os filos Firmicutes—(64%) e—Bacteroidetes (23%), mas
também se tem a presenca dos filos Proteobacteria e Actinobacteria, em menor
guantidade (GONCALVES, 2014).

Falando mais especificamente do cancer de colorretal, foi detectado
gue a existéncia de Enterococcus faecalis, Streptococcus bovis, Fusobacterium
nucleatum, Bacteroides fragilis enterotoxigénicos e Porphyromonas e a escassez de
Eubacterium spp, Roseburia spp, Lactobacillus spp e Bifidobacterium spp estavam
relacionados ao aparecimento de adenomas e cancer de colorretal. Por isso, a
reposicdo da microbiota com probidticos tém uma reducédo significativa de bactérias
gue trazem maleficios ao paciente, como as Fusobacterium e Peptostreptococcus.
Estudos mostraram que outros beneficios do uso de probidticos foram encontrados
relacionados ao cancer de colorretal, como a reducdo de complicagfes, estimulacéo
da funcao intestinal, reducdo do tempo de internacdo hospitalar, e a diminuicdo do
estado inflamatoério (DE PAULA, GUIMARAES, et al., 2020).

Em relacdo a radioterapia, pode-se afirmar que ela afeta a microbiota
intestinal de uma forma negativa, reduzindo sua populacdo no geral, com apenas
algumas bactérias do grupo Phylla mostrando estabilidade. Isso leva a um aumento
de bactérias produtoras de metabdlitos téxicos, causando sintomas associados a
mucosite, uma inflamacéo na mucosa. Especula-se que mudancas na alimentacéo e
ingestdo de probidticos podem melhorar essa toxicidade causada por esses
microrganismos (MITRA, BIEGERT, et al., 2019).
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Por isso, neste estudo, sera analisada a microbiota intestinal dos
pacientes com cancer de colorretal, fazendo associacdo com 0 processo de

carcinogénese.

2. OBJETIVO PRINCIPAL

Analisar a microbiota intestinal dos pacientes com adenomas e

adenocarcinomas de colorretal no Hospital de Cancer da cidade de Franca-SP.

3. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Realizar o levantamento em prontuéarios de pacientes com adenomas e

adenocarcinomas de colorretal no Hospital de Cancer da cidade de Franca-SP.

Coletar e processar amostras biologicas (fezes) destes pacientes, a fim

de determinar a microbiota intestinal.

Correlacionar os achados da microbiota destes pacientes com o inicio

do processo de carcinogénese, diagnostico e tratamento.

Correlacionar as alteracdes encontradas na microbiota com o quadro

clinico dos pacientes.

4. JUSTIFICATIVA

O cancer de colorretal, no Brasil € a doenca que esta entre as 5 mais
frequentes na populagdo. De acordo com o Instituto Nacional de Cancer (INCA), a
estimativa de novos casos & de 40.990, sendo 20.520 homens e 20.470 mulheres
em 2020. O namero de mortes € de 20.578, sendo 10.191 homens e 10.385
mulheres em 2019 (SAUDE, 2020).

Esses dados epidemioldgicos reforcam a importancia do rastreamento

de cancer de colorretal devido ao aumento do numero de casos nos ultimos 30 anos.
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O estilo de vida como alimentacdo inadequada, obesidade, tabagismo, pouca
atividade fisica séo os principais fatores envolvido nos processos de carcinogénese
para cancer de colorretal. Além disso, doencas inflamatérias do intestino séo
indicadores importantes para a susceptibilidade a evolucdo para o céncer de
colorretal (PIRES, MEZZOMO, et al., 2021).

Alguns estudos tem demonstrado a importancia da microbiota
intestinal, tanto na questdo de prevencdo a susceptibilidade ao cancer intestinal
como também o seu desequilibrio favorecendo as doencas inflamatérias como a
evolucdo para a iniciagdo do processo de carcinogénese e alterando todo o sistema
imunologico dos pacientes. Relatos também demonstram, que os tratamentos com
radioterapia e quimioterapia, alteram essa microbiota favorecendo as recidivas
destes pacientes, ou seja, 0 aparecimentos de novos canceres (DE PAULA,
GUIMARAES, et al., 2020).

O rastreamento para cancer engloba uma seérie de procedimentos
eficazes para o diagnostico precoce. No cancer de colorretal um desses exames
inclui sigmoidoscopia flexivel e colonoscopia. A reducdo da mortalidade por cancer
de colorretal, pode ser conseguida através da introducéo de programas de rastreio
de base populacional. Desse modo, o rastreamento adequado destes pacientes,
possibilita um diagndstico precoce evitando a evolucdo desse cancer e em caso de
pacientes com doencas inflamatdrias intestinais, fazer o acompanhamento ja que é
um fator etiolégico para o aparecimento do cancer. Esse rastreamento pode ser
realizado através de exames de baixa invasibilidade como uma coprocultura, analise
das fezes destes pacientes (MEDEIROS, SILVA, et al., 2018).

Portanto, identificar os dados relacionados a microbiota intestinal
destes pacientes do Hospital do Céancer de Franca, torna-se uma ferramenta

importante no diagndstico, progndstico e tratamento destes pacientes.

5. METODOLOGIA

A pesquisa pauta-se, primordialmente, na andalise dos prontuarios de
pacientes com adenomas e adenocarcinomas de colorretal do Hospital do Cancer de

Franca, com posterior andlise das amostras biolégicas (fezes) processadas no
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laboratorio de praticas integradas do Centro Universitario Municipal de Franca —
UNI-FACEF e discusséo acerca dos resultados observados. Caso ndo seja possivel
a coleta de amostras bioldgicas, torna-se como segunda opcédo somente anélise e
coleta de dados em prontuarios dos pacientes com adenomas e adenocarcinomas
de colorretal correlacionando com inicio do processo de carcinogénese e evolucao
clinica dos pacientes, juntamente com artigos cientificos. Ainda, se ndo possivel, a
pesquisa seria alterada para o formato de revisdo sistematica sobre o impacto da
microbiota intestinal em relacdo ao diagndstico, progndéstico e tratamento dos

pacientes com adenomas e adenocarcinomas de colo retal.

5.1 Anélise Prontuarios

Sera realizado um levantamento nos prontuarios do Hospital do Cancer
de Franca/SP dos pacientes com adenomas e adenocarcinomas de colorretal apés
autorizacao do responsavel pela instituicdo. Os dados utilizados do prontuario serao
primeiro diagnostico realizado, data deste diagnostico, alimentacdo do paciente,
evolucao de inflamacédo para neoplasia benigna e para neoplasia maligna, tempo de

tratamento, recomendacdes de habitos alimentares (prebidticos e probidticos).

Assim sendo, os probidticos sdo microrganismos vivos, administrados
em quantidades adequadas, que conferem beneficios a saude do hospedeiro. Dessa
forma, algumas bactérias pertencentes ao género Lactobacillus, como Lactobacillus
rhamnosus GG, e Bifidobacterium e, em menor escala, Enterococcus faecium, assim
como os fermentados Saccharomyces boulardii sdo frequentemente utilizadas como
suplementos probidticos para alimentos. Em situacdes que a microbiota esta
desbalanceada a terapia com probioticos € muito aconselhavel, pois ocorre a
promocao de diversos efeitos benéficos ao hospedeiro, tais como a fermentacao de
substratos, resultando na producdo dos &cidos graxos de cadeia curta (AGCC);
reducdo do pH, que exerce acao bactericida; diminuicdo dos niveis séricos de
amonia pela fermentacdo de proteinas; participacdo na producdo de vitaminas do
complexo B; influéncia na resposta imune e reducdo dos niveis de triglicerideo
sérico (DENIPOTE, TRINDADE e BURINI, 2010).
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Em contrapartida, os prebioticos foram definidos como um ingrediente
alimentar ndo digerido, que resulta em beneficio ao hospedeiro pela estimulagéo
seletiva do crescimento e/ ou ativacdo do metabolismo de uma ou de um ndmero
limitado de bactérias no colon. Dentre o0s prebidticos, tém-se o0s
frutooligossacarideos (FOS) ou oligofrutoses resistentes, ou seja, carboidratos
complexos que os tornam resistentes a acdo hidrolitica da enzima salivar e
intestinal, conseguindo atingir o colon de forma intacta. O FOS desempenha
diversas fung¢@es fisioldgicas no organismo, como alteracéo do transito intestinal e
reducdo de metabdlitos téxicos, prevencdo de céancer de coélon, reducdo do
colesterol plasmatico e da hipertrigliceridemia, melhora da biodisponibilidade de
minerais e contribuicdo para o aumento da concentracdo das bifidobactérias no
colon, proporcionando melhora do metabolismo das bactérias e diminuindo o pH do
intestino grosso, gerando a destruicdo de bactérias putrefativas. Esta relacionado ao
consumo de FOS a reducdo da potencialidade de varias doencas humanas
normalmente ligadas com o alto nUmero de bactérias intestinais patégenas, como
doencas autoimunes, cancer, cirrose hepatica, constipacdo e entre outras. Portanto,
o consumo de produtos laticinios fermentados podem oferecer algum efeito protetor
contra adenomas ou carcinomas do coélon (DENIPOTE, TRINDADE e BURINI,
2010).

5.2 Coleta De Amostras

Sera aplicado o termo de consentimento aos pacientes que aceitarem
participar da pesquisa e apds a aceitacdo dos mesmos sera realizada a coleta da
amostra biolégica (fezes), onde realizaremos uma coprocultura das amostras. Para a
coleta, no momento da aplicacdo do TCLE e aceite do paciente na participacdo da
pesquisa, serd entregue ao mesmo um frasco para a coleta das fezes, onde o
pesquisador responsavel ird retornar para buscar o frasco assim que a coleta tiver
sido realizada. Serdo excluidos do trabalho os pacientes que ndo conseguirem
realizar a coleta, pacientes que estejam em uso de bolsa de colostomia e aqueles

gue estejam internados.
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OBS: Caso nao seja possivel a obtencdo das amostras, analisaremos 0s prontuarios
dos pacientes correlacionando com artigos cientificos e assim alcancar os objetivos

propostos pelo projeto.

5.3 Processamento das amostras

As amostras serdo processadas no laboratério de praticas integradas
do Centro Universitario Municipal de Franca — UNI-FACEF, com autorizacdo dos

responsaveis em horarios que ndo atrapalhem o funcionamento das aulas.

As amostras serdo cultivadas em meios de culturas proprios para

recuperacao e algumas espécies bacterianas.

Para isolamento da bactéria Fusobacterium nucleatum que € uma
importante bactéria relacionada com a iniciagcdo do processo de carcinogénese, sera

utilizado além do meio de cultura proprio, o cultivo em anaerobiose mecanica.

5.4 Identificacdo Bacteriana

Para a identificacdo bacteriana, analise dos resultados, serdo

realizadas provas morfolégicas e bioquimicas das coldnias bacterianas.

5.5 Analise Dos Resultados

Apés os resultados obtidos, os mesmos serdo correlacionados
analisando a importancia dos achados em relacdo ao diagnostico, progndstico e

tratamento dos pacientes com adenomas e adenocarcinomas de colorretal.
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6. RESULTADOS

Em relacdo as bactérias presentes na microbiota intestinal, é possivel
realizar uma analise da flora de um adulto e encontrar em sua maioria, bactérias
anaerdbicas obrigatorias, apesar de existir uma pequena quantidade de bactérias
aerdbicas, a razdo de bactérias aerdbicas sobre anaerdbicas chega a 0,001. Dentre
as bactérias mais prevalentes no organismo, tem-se a familia de bactérias
anaerdbicas bacteroidaceae (Bacterioides e Fusobacterium), seguido de Eubactérias
e Lactobacilus, em terceiro lugar temos peptococcaceae, incluindo Ruminococcus,
Coprococcus, Peptostreptococcus e Peptococcu. Vale ressaltar que essas familias
estdo mais presentes no adulto, a flora das demais faixas etarias nao sera abordada
no projeto. Desse modo, as bactérias exercem varios trabalhos, entre eles podemos
caracterizar a defesa do organismo e protecao contra o processo de carcinogénese.
Logo, a imunidade do organismo pelas bactérias intestinais ocorre pelo mecanismo
de competitividade por alimentos e pela producao de antimicrobianos naturais, além
de aumentar a imunidade local do hospedeiro (MITSUOKA, 1982).

Trabalhos identificaram alguns dos principais géneros associados a
carcinogénese do colorretal, tais como Escherichia, Enterococcus, Bacteroides e
Clostridium. Na microbiota do CCR ha maior riqueza de espécies, menor abundancia
de taxons potencialmente protetores com papel importante na imunoregulacdo e
metabolismo (exemplo, Roseburia), e aumento da prevaléncia de taxons
procarcinogénicos (exemplo, Fusobabacterium e Porphyromonas). Descobriu-se que
a F. nucleatum expressa proteinas que facilitam a sua adeséo as células epiteliais,
tais como a Fap2 que se liga a Gal-GalNAc (frequentemente super expressa nas
células de CCR), e a FadA que se liga a E-caderina das células epiteliais intestinais.
Assim, a F. nucleatum a coloniza seletivamente células do tecido de CCR, ativando
a via beta-catenina e levando ao crescimento celular descontrolado. Outras
moléculas, como liposscarideos (LPS) contribuem para a colonizacado, pois rompem
a barreira intestinal (DA TORRE, DE CARVALHO, et al., 2020).

Alguns estudos relataram a presenca aumentada de Fusobacterium
somente no cancer e ndo em lesdes precursoras, como o adenoma, sugerindo um
papel passenger, promovendo somente a progressdo do cancer. No entanto, um

inimero conjunto de evidéncias sugere que o0 género Fusobacterium e em especial a
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espécie Fusobacterium nucleatum, desempenha um papel oncogénico (driver),
contribuindo para o desenvolvimento e progressdo do cancer colorretal. Varios
estudos populacionais tém evidenciado a presenca e expressdo aumentada de F.
nucleatum em tecido tumoral em comparagdo com tecido normal de pacientes com
CCR. Também tem sido demonstrado o enriquecimento de F. nucleatum em
amostras de adenomas colorretais humanos em comparagdo com tecido saudavel,
assim como em amostras fecais de pessoas diagnosticadas com CCR e/ou
adenomas em comparacdo com controles sadios (DA TORRE, DE CARVALHO, et
al., 2020).

7. CONSIDERACOES FINAIS

O presente projeto visa analisar e processar amostras biologicas para
avaliagdo da microbiota intestinal em pacientes com adenomas e adenocarcinomas
de colorretal, utilizando também os prontuarios médicos dos voluntarios para
correlacionar com a carcinogénese/ diagnostico/ prognostico/ tratamento; o uso de
prebidticos e probidticos esta envolvido no trabalho. Dessa forma, até o presente
momento, o0 projeto ainda nao teve sua parte pratica iniciada, devido as questdes
burocraticas, mas o projeto esta dentro do cronograma e 0 proXimo passo € a
autorizacdo da Santa Casa para selecao dos pacientes e futura coleta de dados e
amostras bioldgicas. Durante esse periodo, houve uma extensa revisao bibliografica
sobre adenocarcinoma e adenomas, a fim de ampliar o conhecimento sobre o tema
e compreender as possiveis bactérias encontradas na patologia, entendendo
inclusive todo processo de oncogénese. Além disso, acrescentou-se ao trabalho
informacBes sobre a microbiota de pacientes sadios, que servirdo de comparacao

apos o processamento do material coletado.

E possivel identificar algumas limitacdes no projeto, como o idioma,
visto que apenas o portugués acaba limitando o alcance do projeto e outra limitacao
identificada pelos pesquisadores esta relacionado com o tamanho da amostra, pois
nao foi comunicado o numero exato de pacientes portadores desse tipo de

carcinoma.
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Vale ressaltar que o projeto ainda estd em desenvolvimento, por isso,
outras referéncias podem ser adicionadas ao projeto, em vista de colaborar com o

embasamento cientifico do projeto.
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1. INTRODUCAO

A Tuberculose (TB) € uma doenca infecto-contagiosa prevenivel,
tratdvel e curavel. No século XIX ficou conhecida como Peste Branca devido a
guantidade de pessoas dizimadas pela doenca e, no inicio da década de 1980,
houve um novo aumento da incidéncia da doenca devido a emergéncia da infeccao
pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV), as precarias condi¢des de vida que
muitos brasileiros estavam inseridos e a uma desestruturacdo dos servicos de
assisténcia a saude e dos programas destinados ao controle da TB (BLOOM; CDC;
ROSSMAN, MACGREGOR; apud BRASIL, 2019).

O agente etiolégico da TB pode ser qualquer uma das espécies que
fazem parte do complexo Mycobacterium tuberculosis, porém, a de maior
importancia € a M. Tuberculosis, também chamada de bacilo de Kock (BK). Este
bacilo €& A&lcool- acido resistente (BAAR) e possui acidos micolicos e
arabinogalactano como componentes de sua parede celular, assim ha uma baixa
permeabilidade ao seu citoplasma, reduzindo a efetividade dos antibiticos e
facilitando a sobrevida destes nas células de defesa (ROSSMAN, MACGREGOR
apud BRASIL, 2019).

O patoégeno pode atingir qualquer 6rgédo, quando é chamado de TB
Extrapulmonar, mas atinge mais comumente os pulmdes (TB Pulmonar). A
transmissao ocorre quando um paciente com TB pulmonar ou laringea elimina

bacilos no meio ambiente por meio da fala, tosse ou espirro. Outras vias de
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transmissao, como pele e placenta, sao raras e a deposicao dos bacilos em fomites

nao possui papel na transmissdo da TB (BRASIL, 2019).

Os bacilos eliminados em goticulas rapidamente sao transformados em
particulas menores, chamadas de nucleo de Wells, as quais possuem a capacidade
de se manter em suspensao por periodo prolongado, podendo alcancar os alvéolos
e provocar a primo-infeccdo. A determinacdo para que a infeccdo ocorra e se
desenvolva no individuo depende de fatores exdgenos, como a duracdo da
exposicdo, as caracteristicas do local — pouca ventilacdo e luminosidade — e
infectividade do caso indice, e de fatores enddgenos, relacionados principalmente
com a integridade do sistema imune do hospedeiro. Em decorréncia desses fatores
determinantes, existem populacdes com risco aumentado de desenvolver infeccéo
pelo bacilo de Koch, séo estes: pessoas com idade maior que 60 anos e menor que
2 anos, condicbes que geram imunossupressao, pessoas vivendo com HIV,
individuos vivendo em situacdo de rua, os privados de liberdade e indigenas
(RIEDER, 1999). Outros podem vir a ter a infec¢do latente pelo Mycobacterium
tuberculosis (ILTB), a qual ocorre em cerca de um quarto da populacdo (BRASIL,
2019).

Na tuberculose pulmonar, existem trés formas de apresentacdo da
doenca, que sao as formas primaria, secundaria (ou pos-primaria) e a miliar. Cada
forma tera seus sintomas prevalentes e demais manifestacdes, porém, os sintomas
classicos como tosse persistente seca ou produtiva, sudorese noturna, febre

vespertina e emagrecimento podem ocorrer em qualquer uma delas (BRASIL, 2019).

O diagndéstico pode ser feito pela baciloscopia direta e pelo teste rapido
molecular para tuberculose, associados a quadro clinico e histéria compativeis. Na
baciloscopia direta, a técnica mais utilizada para a pesquisa do bacilo alcool-acido
resistente € o método de Ziehl-Nielsen, que permite identificar de 60 a 80% dos casos
de TB em adultos. Além de ser simples e seguro, a sensibilidade do teste permite
identificar os pacientes responsaveis por manter a cadeia de transmissao, por isso é
tdo utilizado. Porém, o diagnostico de certeza é obtido somente por meio da cultura
— padrdo ouro — ou testes moleculares. O teste rapido molecular para tuberculose
possuisensibilidade ainda maior, sendo esta de 90% (BRASIL, 2019).

A importancia do diagnéstico precoce reside na urgéncia em detectar 0os

sintomaticos respiratérios, que sdo pacientes com tosse persistente por mais de 3
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semanas (BRASIL, 2019) e que, portanto, corroboram para a perpetuacéo da cadeia
de transmissédo. Além disso, o diagndstico precoce minimiza os danos e complicacdes
decorrentes da doenca (SASAKI et al, 2015), identifica pessoas expostas e infectadas
pelo caso indice, permite o tratamento adequado e controle da adesdo a este
(BUONSENSO et al, 2021). O atraso no diagnostico deve-se a diversos fatores, sendo
estes a dificuldade de acesso aos servigos de saude, o reconhecimento e busca dos
servicos de saude pelos pacientes, a qualificacdo profissional para diagndstico
(SASAKI et al, 2015) e, no atual momento, a pandemia pela ascensédo do SARS-CoV-
2 (MIGLIORI et al, 2020).

Em dezembro de 2019 houve a emergéncia do novo Coronavirus em
Wuhan, na China, que rapidamente se espalhou pelo mundo. O SARS-Cov-2 causa a
Sindrome Aguda Respiratoria Severa e, atualmente, & responsavel por 5.229.184
Obitos em todo o mundo (JOHNS HOPKINS, 2021). Em 11 de margo de 2020 a OMS
declarou que a COVID-19 se tornou uma pandemia (HALAJI et al, 2020). Devido a
isso, as medidas de contencdo ao avanco do virus foram colocadas em vigor e,
dentre elas, temos as medidas de etiqueta para tosse e lavagem de maos,
orientacdes gerais para a populacédo, isolamento social de individuos infectados,
associado a quarentena de seus contatos, e medidas de distanciamento fisico
voluntarias ou obrigatorias (European Centre for Disease Prevention and Control
apud ONG et al, 2020).

Em um estudo realizado por Miglori et al, verificou-se uma diminuicéo
dos diagndsticos de novos casos de TB ativa, de visitas ambulatoriais de pacientes
com a doenca e visitas ambulatoriais de pacientes com a ILTB devido a pandemia,
suas restricoes e adaptacdes de funcionamento de diversos estabelecimentos sociais,
inclusive dos sistemas de saude. Tais quedas devem-se pela reducdo geral da
utilizac&o dos servicos de saude, realocacao dos recursos para o Coronavirus, antes
direcionados a TB, mudancas no sistema de admissao dos hospitais dando prioridade
e suporte ao atendimento de pacientes com a COVID-19, dentre outros. Além disso,
houve uma reducdo no numero de consultas ambulatoriais em razdo do medo dos

pacientes da exposi¢do ao Coronavirus (ONG et al, 2020).

O atraso no diagnostico e tratamento inadequado decorrentes das
condicdes supracitadas acarretam uma seérie de desfechos desfavoraveis aos

pacientes, como aumento da morbimortalidade, de complicagbes, da transmisséo e
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de resisténcia aos medicamentos utilizados, este ultimo dando origem a Tuberculose
Multidroga Resistente (MDR-TB) (ALAGNA et al, 2020).

Com a reducédo do diagnéstico, documentada por Miglori et al (2020) e
Buonsenso et al (2021), a meta para o fim da tuberculose até 2035 fica comprometida.
Tal meta foi proposta pela OMS ao final de 2015 com o intuito de reduzir a incidéncia
para menos de 10 casos por 100 mil habitantes e reduzir a mortalidade em 95%, até
2035 (BRASIL, 2019).

O Brasil se encontra entre os 22 paises com maior carga da doenca no
mundo listados pela OMS. O alcance da meta proposta pela OMS dificiimente sera
atingido pelo Brasil caso ndo ocorram mudancas nos setores de assisténcia a
saude,econdmico e politico. Decorrente disso, foi elaborado o Programa Nacional de
Controle da Tuberculose com o intuito de acelerar a diminuicdo do coeficiente de
incidéncia da tuberculose (BRASIL, 2019). Porém, com a ascensédo da COVID-19,
as acOes integrativas para a reducdo do coeficiente podem sofrer impactos

negativos, deixando o pais cada vez mais longe do cumprimento da meta.

Nessa perspectiva, este estudo visa identificar o impacto da pandemia
sobre o diagnostico, tratamento e seguimento de pacientes com tuberculose no
municipio de Franca-SP, bem como buscar estudos nacionais e internacionais que
proponham medidas para contrapor tal situacdo e as consequéncias negativas

decorrentes dela.

2. OBJETIVO

2.1. Objetivo Geral

Analisar o impacto da pandemia COVID-19 nas pessoas com

Tuberculose, em relacdo ao diagndstico precoce, seguimento e tratamento.

2.2. Objetivo Especifico
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| - Descrever o perfil sociodemografico, clinico e os desfechos do

tratamento das pessoas com diagnostico de tuberculose nos anos de 2019 a 2021.

Il - Descrever a percepcao das pessoas com tuberculose sobre a busca
pelo diagnéstico e tratamento durante o ano de 2021.

[l - Pesquisar estudos que mostrem o impacto da pandemia no
diagnostico e tratamento das pessoas com Tuberculose e seu reflexo nas taxas de

incidéncia e mortalidade.

3. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo epidemioldgico observacional, com
abordagem quantitativa, que sera realizado no municipio de Franca-SP. Para o
manejo da TB, a assisténcia é centrada no Centro de Saude I, onde a oferta do
cuidado esta localizada no Ambulatorio de Tuberculose. Esse Ambulatorio realiza
desde o diagnéstico ao acompanhamento e tratamento. As UBS e ESF nado estao

capacitadas e equipadas para manejar os casos de TB.

Como mencionado acima, adotou-se como método de estudo, o estudo
epidemiologico observacional, dentre os estudos epidemiologicos, tem-se o
experimental e o observacional. Os observacionais podem ser divididos em
descritivos e analiticos, e este ultimo, por sua vez, classificado em ecologico,
transversal, caso-controle e coorte (LIMA-COSTA, BARRETO, 2003). Esta pesquisa
se enquadra em um estudo epidemioldgico observacional descritivo. Os estudos
descritivos determinam a distribuicdo de doencas ou condi¢cfes relacionadas a
saude, de acordo com as caracteristicas dos individuos, o tempo e o lugar (LIMA-
COSTA, BARRETO, 2003).

Para a concretizacdo do objetivo especifico Il do estudo, foi feita a
aplicacdo de um guestionéario sociodemografico e clinico com o intuito de abordar as
informac@es principais para a resposta da pergunta de pesquisa e propiciar analises
epidemioldgicas. O questionario foi estruturado em sessées, sendo estas: Secao | —

Dados Sociodemograficos, Secao Il — Informacgdes Clinicas, Secéo Il — Diagndstico
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e Secdo IV — Tratamento. Ademais, 0 questiondrio totalizou 27 perguntas, sendo

estas distribuidas entre questfes abertas e de multipla escolha.

Os pacientes foram abordados no Centro de Saude de Franca-SP,
local de referéncia em tratamento da tuberculose. Esperava-se aplicar o questionario
para aproximadamente 50 pessoas, porém, de acordo com o fluxo de pacientes, foi
aplicado um menor numero de questiondrios. Além disso, o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido foi entregue aos pacientes anteriormente e,

somente quando assinado, foi dada a continuidade com o questionario.

Em relacdo aos aspectos éticos da pesquisa, atendendo a resolucdo n°
466/12 do Conselho Nacional de Satde, o estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
do Centro Universitario Municipal de Franca, sob CAAE 52477821.6.0000.5384.

Para atingir o objetivo especifico Ill, o protocolo de pesquisa do
presente estudo foi sistematizado em etapas, a saber: Etapa 1 — Selecdo dos
descritores e elaboracdo da questdo da pesquisa; Etapa 2 — Busca de estudos nas
bases de dados e selecao dos elegiveis; Etapa 3 — Leitura dos estudos e sintese do
conteudo pertinente a pesquisa; Etapa 4 — Contato com o Centro de Referéncia em
Tuberculose de Franca-SP e aplicacdo dos questionarios; Etapa 5 — Analise e

sintese sistematizadas dos dados obtidos.

Para a selecdo dos descritores e elaboracdo da questdo de pesquisa
foi utilizada a estratégia PICO. A letra P refere-se ao Paciente ou Problema; a letra |
a Intervencéo; a C ao Controle ou Comparacao; e a letra O refere-se a Outcome,
traduzido por desfecho ou resultados. O quadro 1 apresenta a descricdo dos
componentes da estratégia PICO (PIMENTA, SANTOS, NOBRE, 2007).

De acordo com esta estratégia, a populacédo deste estudo € definida
pelas pessoas que vivem com tuberculose. A intervencdo sera feita de modo a
utilizar dados epidemioldgicos, sociais e clinicos para a comprovacao do desfecho,
gue sera diminuicdo do diagnostico e interrupcao do tratamento e seguimento das
pessoas com tuberculose durante a pandemia da COVID-19. O controle ou

comparacao, para esta pesquisa, ndo se aplica.

Portanto, a questdo norteadora da pesquisa é: qual o impacto da
pandemia da COVID-19 no diagndstico e tratamento das pessoas portadoras de

tuberculose?
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Os descritores para a busca nas bases de dados foram definidos para
cada elemento da estratégia PICO e foram escolhidos criteriosamente com base na
frequéncia com que foram encontradas nos artigos lidos previamente a elaboracéo
da pesquisa. Os vocabularios de descritores utilizados foram o DeCS e MeSH. Para
o elemento P, os descritores selecionados foram tuberculose e tuberculosis; para o |
decrease e impact; para o C: ndo se aplica; e para o O: COVID-1, pandemic,
diagnosis. O quadro 3 apresenta de forma sintética os descritores selecionados para
a busca nas bases de dados.

Os estudos selecionados para leitura e desenvolvimento da pesquisa
foram obtidos por meio das plataformas Pubmed, LILACS e Scopus. Na base de
dados Pubmed e LILACS os descritores utilizados foram: ((Tuberculosis) AND
(Impact) AND (COVID19) AND (Diagnosis)). O resultado obtido com estes
descritores foram, respectivamente, 72 e 54. Nas Scopus, os descritores utilizados
foram: ((Tuberculose) AND (Impact) AND (Pandemic) AND (Diagnosis)) e o total de
artigos obtidos foi de 73.

Apoés a busca dos artigos nas bases de dados, estes foram colocados
na plataforma Rayyan para que a selecdo dos artigos que se enquadram na
pesquisa pudesse ser feita. A plataforma Rayyan, desenvolvida por membros da
Qatar Computing Research Institute, € gratuita e tem por objetivo auxiliar na

avaliacdo e selecdo de estudos mais adequados para a pesquisa (OUZZANI, 2016)

Os critérios de elegibilidade utilizados para a selecéo dos artigos foram:
artigos que descreveram e analisaram o impacto da pandemia COVID-19 no
diagndstico, tratamento e seguimento de pessoas com Tuberculose, disponiveis em
forma completa e gratuita, publicados em inglés, espanhol ou portugués, no ano de
2020 e 2021. Quanto aos critérios de exclusdo, tem-se artigos de Atualizacao,

Revisdo, Comentarios, Resumos, Carta ao Editor, Editoriais, Dissertacdo e Teses.

Abaixo segue o fluxograma do processo de selecdo dos estudos que

serdo utilizados no decorrer da pesquisa.
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Figura 1. Fluxograma do processo de selegdo dos estudos.
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Fonte: elaborado pelas autoras, 2021.

Em relacdo a Etapa 4, os questionarios comecaram a ser aplicados na
segunda quinzena do més de dezembro de 2021. A aplicacédo perdurou pelo més de
janeiro até a primeira quinzena do més de fevereiro. O periodo de aplicacéo
precisou ser estendido devido ao ndo atingimento da quantidade minima necessaria
de questionarios para levantar dados sociodemogréaficos significativos e de
relevancia cientifica. 1sso ocorreu pois, como as idas ao Centro de Saude estavam
sendo frequentes, muitos pacientes que ja haviam respondido o questionario
compareciam para consulta de retorno. Além disso, frequentemente as pessoas
presentes ndo eram o0s pacientes em tratamento e acompanhamento devido a TB, e
sim familiares, que objetivavam mostrar resultados de exames feitos pelo paciente,

usufruir de orientacfes ou troca de medicacdes, dentre outros cenarios.

Com a aplicacéo do questionério piloto, mudancas pontuais precisaram

ser realizadas, dentre elas, tem-se:
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" Incremento de uma pergunta na sessao “Tratamento™ “O (A)

senhor (a) estd em tratamento? Tendo como alternativas “Sim” e “Nao”. A adigao

desta ocorreu, pois alguns participantes ainda ndo estavam em tratamento.

" Incorporagdo da alternativa “Nao se aplica” nas questdes 3, 5,
10, 16, 17, 18, 19, 20, 21.

" Incorporagdo da alternativa “Nao” na questdo 6, pois alguns

participantes ndo apresentavam sintomatologia naquele momento.

" Incorporagdo da alternativa “Particular” na questdo 11, pois

alguns participantes procuraram atendimento particular.

Tais mudancas foram realizadas para abranger uma maior diversidade

de situacdes pelas quais cada participante se enquadrava.

Todas as pessoas que aceitaram participar compreenderam e

assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

4. RESULTADOS

O total de questionarios aplicados foi 33. Durante os meses de
dezembro/2021, janeiro/2022 e fevereiro/2022 foram aplicados, 16, 13 e 4,

respectivamente.

De acordo com o caderno de controle utilizado pela secretaria no
Centro de Saude, foi feita uma andlise da quantidade de casos de TB
diagnosticados mensalmente durante os anos de 2019, 2020 e 2021. Os gréficos

abaixo ilustram os dados encontrados.
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Figura 2. Quantidade de casos de TB diagnosticados mensalmente durante o

ano de 2019.
Total
Setembro
Maio
_

Janeiro

(1] 10 20 30 40 50 60 70 80 90

i D
Janeir Feyere Margo| Abril | Maio | Junho | Julho Agost |Setem|Outub| Nove |Dezem Total
o iro ) bro ro | mbro| bro
‘I:ICasos diagnosticados em 2019 | 10 7 7 3 4 4 7 11 10 2 8 9 84

Figura 3. Quantidade de casos de TB diagnosticados mensalmente durante o

ano de 2020.
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Figura 4. Quantidade de casos de TB diagnosticados mensalmente durante o

ano de 2021.
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A tabela abaixo apresenta todos os dados obtidos com a aplicacéo dos

33 questionarios. Vale ressaltar que em algumas perguntas os participantes podiam

assinalar mais de uma alternativa, dessa forma, nestas questdes nao foi estipulado
uma porcentagem, e sim quantas vezes a alternativa foi assinalada.
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Tabela 1. Resultados obtidos na aplicacdo dos questionarios.

PERGUNTAS ALTERNATIVAS RESULTADOS OBTIDOS
Abaixo de 20 anos 1 participante (3,03%)
20 a 25 anos 5 participantes (15,15%)
o : 26 a 30 anos 1 participante (3,03%)
Média de idades 31 a 39 anos 9 participantes (27,27%)
40 a 49 anos 5 participantes (15,15%)
50 a 60 anos 5 participantes (15,15%)

Acima de 60 anos

7 participantes (21,21%)

Grau de escolaridade

Ensino fundamental completo
Ensino fundamental incompleto
Ensino médio completo

Ensino médio incompleto
Ensino superior completo
Ensino superior incompleto

7 participantes (21,21%)
4 participantes (12,12%)

11 participantes (33,33%)

9 participantes (27,27%)
2 participantes (6,06%)

Nenhum patrticipante (0%)

1. Qual a ocupacéo do (a)
senhor (a)?

Costureira

Pedreiro

Enfermeira
Desempregado
Cafeicultor

Acabadora de joias
Adestrador de animais
Pespontador

Gerente de vendas
Vendedor ambulante
Representante comercial
Aposentada

Free lancer

1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
3 participantes (9,09%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
2 participantes (6,06%)
1 participante (3,03%)
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Lavrador

Artesa

Diarista

Sapateiro
Servigos gerais
Catador de sucata
Do lar

Ajudante
Marmorista
Auxiliar de logistica
Estudante
Faxineira
Manicure
Vendedor

Pintor

1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
2 participantes (6,06%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
2 participantes (6,06%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)
1 participante (3,03%)

2. Qual o seu vinculo
empregaticio atual?

a) Empregado (a) formalmente
b) Autdénomo (a)
c) Desempregado (a)

9 participantes (27,27%)
11 participantes (33,33%)
13 participantes (39,39%)

3. Qual a sua renda familiar
mensal?

a) Menor que R$ 1.100,00

b) Entre R$ 1.100,00 R$ 2.200,00
c) Entre 2.200,01 e R$ 3.300,00

d) Entre R$ 3.300,01 e R$ 4.400,00
e) Maior que R$ 4.400,01

f) Nao se aplica

12 participantes (36,36%)
7 participantes (21,21%)
3 participantes (9,09%)

2 participantes (6,06%)

3 participantes (9,09%)

6 participantes (18,18%)

4. O (A) senhor (a) recebe
algum beneficio social?

a) Auxilio Emergencial

b) Bolsa Familia

c) BEm (Beneficio Emergencial de Preservacao
do emprego e a Renda)

d) Beneficio de Prestacdao Continuada (BPC)

e) LOAS

f) Outros

Nenhum participante (0%)
4 participantes (12,12%)

Nenhum participante (0%)
Nenhum participante (0%)
Nenhum participante (0%)

Afastamento (3,03%); INSS (3,03%).

Auxilio-doenca (3,03%). Aposentadoria
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(3,03%). Seguro-desemprego (3,03%)
g) Nao 24 participantes (72,72%)
a) Propria 21 participantes (63,63%)
5. A moradia do (a) senhor | b) Alugada 6 participantes (18,18%)
(a) é: c) Cedida 2 participantes (6,06%)
d) N&o se aplica 4 participantes (12,12%)
6. No momento o (a) senhor | a) Tosse Marcada 13 vezes
(a) tem algum sinal ou b) Fadiga Marcada 7 vezes
sintoma? c) Perda de peso Marcada 9 vezes
d) Outros Falta de ar (1 vez). Falta de ar, cansaco (1
*possibilidade de marcar vez). Suor noturno, falta de ar (1 vez) Dor
mais de uma alternativa, se no pulméo (1 vez). “Suador” (1 vez).
necessario e) Nao Marcada 15 vezes

a) Diabetes Mellitus
b) Hipertensao Arterial Sistémica
c) Doenca psiquiatrica

Marcada 3 vezes
Marcada 4 vezes
Marcada 3 vezes

7. O (A) senhor (a) apresenta | d) Hepatite Nenhum
alguma comorbidade? e) HIV Marcada 3 vezes
f) Outras Espondilite anquilosante + artrite + psoriase
*possibilidade de marcar (1 participante). DPOC (1 participante).
mais de uma alternativa, se Sifilis (1 participante). Artrite reumatoide (2
necessario participantes). Problema cardiorrespiratério
(1 participante)
g) Nao 19 participantes (57,57%)

8. O (A) senhor (a) pertence
de algum grupo em situagao
vulneravel?

*possibilidade de marcar
mais de uma alternativa, se

a) Portador (a) de HIV/AIDS

b) Pessoa vivendo em situacao de rua
c) Portador (a) de Diabetes

d) Indigena

e) Faco tratamento para cancer

f) Outras

Marcada 3 vezes

Marcada 2 vezes

Marcada 3 vezes

Nenhum

Marcada 1 vez

Artrite reumatoide (1 participante)
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necessario g) Nao 22 participantes (66,66%)
9. Quais os sintomas o (a) | a) Tosse seca e/ou produtiva persistente Marcada 21 vezes
senhor (a) sentiu antes de | b) Febre Marcada 11 vezes

procurar atendimento? Se
necessario, assinale mais de
uma alternativa.
*possibilidade de marcar
mais de uma alternativa, se
necessario

¢) Sudorese noturna
d) Emagrecimento

e) Outros

Marcada 9 vezes

Marcada 16 vezes

Sem sintomas (5 participantes). Escarrando
e vomitando sangue (2 participantes).
Pouca tosse (1 participante). Sangue na
tosse (1 participante).

10. Quanto tempo depois do
inicio dos sintomas o (a)
senhor (a) procurou
atendimento?

a) Em menos de 1 semana

b) Entre 1 a 2 semanas

c) Entre 2 a 3 semanas

d) Entre 3 e 4 semanas

e) Depois de 5 semanas ou mais
f) Nao se aplica

5 participantes (15,15%)
4 participantes (12,12%)
4 participantes (12,12%)
4 participantes (12,12%)
7 participantes (21,21%)
9 participantes (27,27%)

11. Onde o (a) senhor (a)
procurou atendimento?

a) Pronto Socorro Alvaro Azus
b) UBS do bairro

c) Santa Casa de Franca

d) Centro de Saude de Franca
e) Particular

8 participantes (24,24%)
1 participante (3,03%)

1 participante (3,03%)

16 participantes (48,48%)
7 participantes (21,21%)

Sem resposta

1 participante (3,03%)

12. Quantas vezes o (a) 0 3 participantes (9,09%)
senhor (a) precisou retornar | 1 9 participantes (27,27%)
ao servico de saude parater | 2 6 participantes (18,18%)

o diagndstico da 3 6 participantes (18,18%)
Tuberculose? 4 2 participantes (6,06%)
Varias 6 participantes (18,18%)
13. O (A) senhor (a) sentiu
dificuldade no acesso aos | a) Sim 7 participantes (21,21%)
servicos de saude devido a | b) Nao 26 participantes (78,78%)

pandemia?
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14. O (a) senhor (a) ja teve

diagnostico de Tuberculose a) Sim 6 participantes (18,18%)
~ ici 0,
alguma vez anteriormente? b) Nao 21 participantes (81,81%)
15. O (A) senhor (a) esta em ‘gg Eg‘; 26 participantes (78,78%)
tratamento? 7 participantes (21,21%)
lgifigul(c'?;dsggrr]r?rirgs:)i;f\cl)e a) Sim 5 participantes (15,15%)
b) N&o 24 participantes (72,72%)

tratamento?

c) Nao se aplica

4 participantes (12,12%)

17. O (A) senhor (a) ja teve
efeitos colaterais ja o (a)
impediram de continuar o

tratamento?

a) Sim
b) N&o
c) Nao se aplica

8 participantes (24,24%)
21 participantes (63,63%)
4 participantes (12,12%)

18. O (A) senhor (a) teve
efeitos colaterais?

a) Nao
b) Sim. Quais?

c) Nao se aplica

17 participantes (51,51%)

Nausea, dor e tosse (1 participante; 3,03%).
Enjoo (2 participantes; 6,06%).

Sem especificacéo (2 participantes; 6,06%).
Alergia (1 participante; 3,03%).

Vémito e mal-estar (1 participante; 3,03%).
Cansaco (1 participante; 3,03%).

Nausea (1 participante; 3,03%).

Inchacgo na barriga (1 participante; 3,03%).
Vémito e diarreia (1 participante; 3,03%).
Cansaco (1 participante; 3,03%).

Febre (1 participante; 3,03%).

3 participantes (9,09%)

19. O (A) senhor (a) ja
esqueceu de tomar os
medicamentos?

a) Sim
b) Nao
c) Nao se aplica

7 participantes (21,21%)
22 participantes (66,66%)
4 participantes (12,12%)
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20. Em qual fase do
tratamento o (a) senhor (a)
se encontra?

a) Fase de ataque
b) Fase de manutencao
c) Nao se aplica

8 participantes (24,24%)
15 participantes (45,45%)
10 participantes (30,30%)

21. O senhor (a) ja
abandonou o tratamento
alguma vez?

a) Sim
b) Nao
c) Nao se aplica

1 participante (3,03%)
29 participantes (87,87%)
3 participantes (9,09%)

Paola Prado Mazeto; Livia Maria Lopes Gazaffi



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlagdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 125

5. DISCUSSAO

Pessoas com o sistema imune fragilizado por condi¢bes cronicas,
como Diabetes Mellitus, possuem um risco maior de progredir de tuberculose latente
(ILTB) para tuberculose ativa. Ademais, cerca de 15% dos casos de tuberculose
globais podem estar ligados a diabetes, em raz&o desta triplicar o risco de
desenvolver a doenca (WHO, 2011). Além disso, em pacientes ndo aderentes a
terapia medicamentosa e mudancas no estilo de vida — o que acarreta um mau
controle glicémico —, a frequéncia com que a tuberculose se desenvolve € maior. Um
estudo demostrou que pacientes com nivel de hemoglobina glicada (HbA1c) =2 7%
possuem risco trés vezes maior que os pacientes com HbAlc < 7% de desenvolver
a tuberculose ativa (DOOLEY, CHAISSON, 2009).

Assim como mostram esses estudos, percebe-se, por meio do
levantamento de dados dos questionarios, que 3 participantes eram portadores de
Diabetes Mellitus, corroborando com as evidéncias apresentadas nos estudos

acima.

Outras condicdes cronicas que fragilizam o sistema imune sao as
doencas reumatoldgicas que demandam medicamentos especificos para controle da
patologia, o que contribui para a imunossupressao. Um exemplo destes
medicamentos € o inibidor do fator de necrose tumoral (iTNF) e seu uso esta
relacionado a um risco de duas a trinta vezes maior de desenvolver tuberculose.
Esse fato ocorre devido ao papel desempenhado pelo TNF em relacédo a resposta do
hospedeiro a infeccdo. O TNF tem influéncia no transporte de células até o foco
infeccioso, promovendo a formacdo e manutencédo de um granuloma responsavel
por conter a progressao da doenca. Além disso, o TNF também é responsavel por
potencializar a capacidade fagocitica dos macréfagos e a morte de bactérias
intracelulares. Devido a isso, pacientes que fazem o uso de antagonistas do TNF
estao sujeitos as consequéncias da auséncia deste, como retomada do crescimento
micobacteriano dentro do granuloma, bem como a desintegracdo deste (ANTON et
al, 2019).

Ratificando os dados acima, nosso estudo encontrou 3 participantes

portadores de doencas reumatologicas e autoimunes, sendo um deles portador de
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espondilite anquilosante, artrite reumatoide e psoriase e os dois ultimos
apresentando somente a artrite reumatoide. O participante portador das trés
doencas — simultaneas — citadas acima relatou que somente descobriu a instalacéo
da tuberculose pois precisou realizar o PPD como rotina antes de instituir a
medicacdo omalizumabe para tratamento, o que corrobora ainda mais com as
consequéncias ndo so das doencas, mas também das medicacdes utilizadas para

tratamento, no sistema imunologico.

A infeccdo pelo do virus da imunodeficiéncia humana (HIV) também é
considerada um dos principais fatores de risco para a progresséao de tuberculose
latente para tuberculose ativa (MORIMOTO et al, 2005). Isso ocorre devido a
vulnerabilidade do sistema imunoldgico ocasionada pela doenca, principalmente
guando os pacientes se apresentam com uma contagem de linfocitos CD4 menor
gue 200/mm3 (NETO et al, 2013). Em nosso questionario, 3 participantes alegaram
ser portadores de HIV, fato que reforca a atuacao desta doenca no sistema

imunoldgico.

Além de todas essas condi¢cdes que atuam no sistema imunoldgico
deixando-o fragilizado e predispondo a contaminacgéo pelo bacilo de Kock, temos
também outras populacdes de risco, sendo os maiores de 60 anos e pessoas
vivendo em situacao de rua (RIEDER, 1999). Em nosso estudo, 7 participantes
(21,21%) alegaram ter 60 anos ou mais e 2 participantes alegaram viver em situacao

de rua.

Com a ascensao e perpetuacao da pandemia da COVID-19, percebe-
se inumeros fatos que culminaram com dificuldades para o controle da tuberculose.
Dentre eles, temos o fechamento de departamentos de atendimentos ambulatoriais,
acesso precario ao tratamento, dificuldade de acesso aos estabelecimentos de
saude para realizar o tratamento diretamente observado, tanto pelos pacientes
guanto equipe médica, devido ao transporte limitado, e também a necessidade de
evitar consultas face a face na tentativa de reduzir a transmisséao viral (JAIN et al,
2020).

Em nosso estudo, 7 participantes (21,21%) alegaram dificuldade de
acesso ao sistema de saude no periodo da pandemia. Além disso, ao levantar dados
retrospectivos em relagao a quantidade de casos diagnosticados mensalmente

durante os anos de 2019, 2020 e 2021, de acordo com as figuras 2, 3 e 4, a
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guantidade de casos diagnosticados por més em 2020 nos principais meses em que
o lockdown foi instituido reduziu drasticamente se comparado ao ano de 2019, antes
da pandemia pelo SARS-CoV-2. Ademais, o total de casos diagnosticados por ano
teve uma queda de 84 para 71 em 2019 e 2020, respectivamente, e voltou a se
elevar em 2021, com 94 casos anuais de tuberculose diagnosticados.

Um modelo de estudo matematico foi realizado pela Stop TB
Partnership para estimar qual seria o impacto dos lockdowns na incidéncia e
mortalidade da tuberculose em paises com alta carga da doenca, como india,
Quénia e Ucrania. Um lockdown de 3 meses, adicionado a 10 meses de
restabelecimento dos servicos, pode resultar em 6,3 milhdes de casos de
tuberculose entre 2020 e 2025 e 1,4 milhdes de mortes durante este periodo. Além
disso, foi calculado que a incidéncia e mortes no ano de 2021 aumentaria para
niveis observados em 2013 e 2016, respectivamente, levando a uma perda dos
avancos conquistados nos ultimos 5 a 8 anos (Stop TB Partnership e colaboradores,
2020).

O governo da india possui um programa nacional de eliminacgéo da
tuberculose (National Tuberculosis Elimination Programme) e em uma plataforma
online é possivel verificar as notificacbes por determinados periodos. Foi feito uma
busca para que fossem quantificados os casos notificados em Janeiro a Dezembro
de 2019, 2020 e 2021. Os resultados encontrados foram 2.399.846 casos notificados
em 2019, 1.811.586 em 2020 e 2.148.242 em 2021 (INDIA, 2021). Dessa forma,
observa-se um padrdo de diminuicdo da notificacdo dos casos do ano de 2019 para
2020 e, em 2021, vemos uma ascendéncia de notificacdes em relacdo ao ano
anterior, porém, ainda inferior as obtidas no ano de 2019. Tal situacao reflete a
priorizacdo de profissionais, atencao e recursos para 0s programas de controle da
COVID-19, bem como as limitagdes de acesso da populacdo aos sistemas de saude
(BHATIA et al, 2020).

Um estudo realizado na Coréia, utilizando o banco de dados do projeto
nacional de controle da tuberculose, demonstrou que o nimero de casos de TB
pulmonar notificados em todo o pais diminuiu de 6.066 no terceiro trimestre de 2019
para 4.893 no segundo trimestre de 2020. Além disso, a taxa de sucesso do
tratamento da tuberculose pulmonar diminuiu de 90,5% para 84,6% (MIN et al,
2020).
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Um outro estudo, desenvolvido em Serra Leoa, demonstrou uma
reducdo geral de 12,7% nos casos presumiveis de tuberculose durante os trés
primeiros trimestres de 2020 se comparado a 2019. O declinio nos casos
presumidos ocorreu nos meses de abril e maio de 2020, coincidindo com o periodo
de implementacao dos bloqueios nacionais devido ao COVID-19 (LAKOH et al,
2019).

6. CONSIDERACOES PARCIAIS

Portanto, percebe-se que a pandemia da COVID-19 pode retroceder os
avancgos conquistados no controle da tuberculose e dificultar o alcance das metas
propostas mundialmente. Visto que o0s recursos estao significativamente sendo
desviados para gerenciamento da pandemia, a atencéo dada a tuberculose precisa
ser redobrada, pois continua sendo um problema de saude global. Além disso, a
pandemia traz consigo pobreza subnutricdo, dois fatores em que a tuberculose pode

prosperar.

Dessa forma, € preciso reinventar maneiras de manter o controle da
tuberculose de acordo com a realidade em que o mundo esta inserido. Uma delas
pode ser a telemedicina, ajudando no manejo da tuberculose por facilitar o acesso

aos servicos de saude evitando a transmissao.
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1. INTRODUCAO

A sindrome metabdlica (SM) € um transtorno representado por um
conjunto de fatores de risco cardiovasculares relacionados a deposicao central de
gordura e resisténcia a insulina, sendo responsavel pelo aumento da taxa de
mortalidade cardiovascular em cerca de 2,5 vezes (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
CARDIOLOGIA, 2005). Atualmente, a definicdo do National Cholesterol Education
Program/ Adult Treatment Panel Il (NCEP/ATP-III) para SM utiliza como parametros
a glicose, o HDL- colesterol, o triglicérides, a obesidade e a presséao arterial, sendo
necessario a presenca de 3 ou mais dos critérios expostos para diagnostico
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2019).

A doenca cardiovascular € considerada a principal causa de morte no
Brasil e no mundo. Embora as taxas de mortalidade por esta patologia estejam
reduzindo no Brasil, 0 numero total da doenca aumentou. A Assembleia Mundial de
Saude, apoiada pela Sociedade Brasileira de Cardiologia, tem como meta reduzir o
indice de mortalidade por doenca cardiovascular em 25% até o ano de 2025. Ha
evidéncias que a resisténcia insulinica seja o principal fator pelo qual a SM aumenta
o risco cardiovascular, pois resulta em hiperinsulinemia e hiperglicemia,
desencadeando vasoconstricdo periférica e retengdo de sddio com maior producao
hepatica de triglicérides e colesterol de baixa densidade (LDL-C), o que predispfe a
aterosclerose. Ainda, a obesidade central aumenta a secre¢cdao de fatores

inflamatorios e leptina, podendo, de forma independente, desencadear hipertensao
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arterial, dislipidemia e aumento da resisténcia insulinica (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE CARDIOLOGIA, 2013).

Os fatores de risco cardiovasculares podem ser agravados ou
desenvolvidos durante o periodo universitario, no qual mudangas ocorrem em
diversas areas na vida da populacdo académica. A nova rotina pode impactar na
adocdo de um novo estilo de vida, muitas vezes, com habitos ndo saudaveis que
trazem consequéncias negativas na saude do estudante (LOPES, et al., 2017). A
falta de tempo, devido extensa carga horéria académica dos universitarios favorece
a escolha por refeicbes com base em produtos industrializados e fast foods,
interferindo no tempo e disposicdo dos estudantes para a pratica de atividade fisica.
Sendo assim, a associacdo entre 0 aumento de ingesta calérica e 0 sedentarismo,
predispde a alteracbes no perfil lipidico e a obesidade (MACEDO, et al., 2019;
CAMARA, 2018).

O desenvolvimento da SM depende da interacdo entre predisposicéo
genética e estilo de vida. Estudos encontraram prevaléncia significativa da SM em
estudantes universitarios, o que pode estar relacionado a mudancas na vida dos
académicos, que levam a adocao de habitos alimentares inadequados, favorecendo
aparecimento de fatores de risco para doencas cronicas ndo transmissiveis, como

diabetes e doenca cardiovascular (SILVA, 2014).

O rastreamento de fatores de risco cardiovasculares nos estudantes
universitarios permite intervir precocemente nos habitos de vida e impedir a
progressdo ou o desenvolvimento de doencas cronicas ndo transmissiveis
(CHACRA E FILHO, 2019).

Diante disso, o trabalho teve como objetivo analisar o perfil lipidico,
glicemia de jejum, obesidade central e presséo arterial de um grupo de estudantes
de medicina do Uni-FACEF, a fim de determinar a prevaléncia de SM nesta

populacéo.

2. METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal com 25 estudantes do curso de

graduacdo de medicina do Uni-FACEF, localizado em Franca-SP. Foram incluidas
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no trabalho individuos de ambos os sexos, acima de 18 anos de idade e que

assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

Foi realizada coleta de sangue para analise da glicemia de jejum,
colesterol total e fracdes e triglicérides. Na avaliacdo dos parametros bioquimicos,
empregou-se kits comerciais, Labtest Diagndstica S/A® (Minas Gerais, Brasil), com
técnicas padronizadas, baseadas em métodos enzimaticos e colorimétricos, por
espectrofotometria, segundo as recomendacdes do fabricante, sendo considerados

para analise os seguintes valores de referéncia:

Tabela 2: Valores de Referéncia para Analise Laboratorial.

[()BIE_ IS:EEJI\(IJII\A/I Valores de Referéncia
Normal < 100 mg/dl
Pré-diabetes 100 a 125 mg/dI
Diabetes > 125 mg/dl
COEI%STTAI\ELROL Valores de Referéncia
LDL-c <160 mg/dl
HDL-c > 40 mg/dl (homens)
> 50 mg/dl (mulheres)
TRIGLICERIDES < 150 mg/dl (em jejum)

FONTE: Diretrizes Brasileira de Diabetes 2019-2020; Atualiza¢édo da Diretriz

Brasileira de Dislipidemias e Prevencéo da Aterosclerose, 2017.

Foi realizada coleta dos seguintes dados antropométricos: peso,
estatura e circunferéncia abdominal, além da afericdo da presséo arterial. Para
pesagem foi utilizada balanga calibrada os alunos estavam com roupas leves e
descalco; para afericdo da estatura estudantes estavam descal¢cos com cabeca ereta
e maos paralelas ao corpo, sendo a fita métrica fixada a balanca de pesagem. O

indice de Massa Corporal (IMC) foi calculado pela razdo entre peso (Kg) e o
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guadrado da estatura (m?), utilizou-se o0s seguintes valores de referéncia da

Organizacdo mundial de Saude (OMS) segundo a tabela 2.

Tabela 3: Classificac&o indice de Massa Corporal (IMC)

Classificagao IMC (Kg/m?)
Normal 18,5a 24,9
Sobrepeso 25a 29,9

Obesidade Igual ou acima de 30|

FONTE: Diretrizes Brasileiras de Obesidade, 2016.
Para afericdo da pressao arterial certificou-se que o aluno ndo estava

com bexiga urinaria cheia, ndo praticou atividade fisica nos ultimos 60 minutos, néo
ingeriu bebida alcodlica, café ou alimentos e ndo fumou nos 30 minutos anteriores.
Foi seguido os passos semioldgicos adequados para afericdo da pressdo arterial

com esfigmomandmetro manual e estetoscopio.

Para diagnostico de Sindrome Metabdlica foram utilizados os critérios
NCEP-ATP Ill, sendo necessario a presenca de pelo menos 3 critérios para

diagndstico, descritos a seguir:
Tabela 4: Critérios NCEP-ATP Ill para Sindrome Metabdlica

Valores de Referéncia

TRIGLICERIDES > 150 mg/dl
HDL-c
Homem < 40 mg/dI
Mulher < 50 mg/dI
PRESSAO ARTERIAL > ou = 130x85 mmHg

CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL

Homem >o0u =102 cm
Mulher >0u=88cm
GLICOSE EM JEJUM > ou = 100 mg/dl

FONTE: Diretrizes Sociedade Brasileira de Diabetes 2019-2020.
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Foi realizado um questionéario auto aplicado dividido nas trés seguintes

secoes:
1- Habitos de vida:

Atividade fisica - considerados sedentarios aqueles que realizam
menos de 150 minutos de atividade fisica de moderada ou baixa intensidade por

semana.

Alimentacéo - foi avalizado a frequéncia da ingesta de frutas, verduras
e legumes, sendo classificado como ideal (consumo diario), regular (consome 2 a 3

vezes na semana) e ruim (consome menos que 2 vezes na semana) e esporadico.

Alcool - questionario AUDIT: 0 a 7 pontos (consumo de baixo risco ou
abstinéncia); 8 a 15 pontos (consumo de risco); 15 a 19 pontos (uUso nocivo ou

consumo de alto risco); 20 ou mais pontos (provavel dependéncia).

Tabaco - fumantes diarios (fumaram pelo menos 1 cigarro por dia no
ultimo més); fumante ocasional (ndo fumam diariamente mas fumaram pelo menos 1
vez no ultimo més); ex-fumante (ja foram fumantes mas nao fumam ha pelo menos 1

més); e ndo fumantes (nunca fumaram).

2- Antecedentes familiares: respostas de sim ou ndo, onde sera avaliado historico de
parentes de 1° grau diagnosticados com hipertensdo arterial e/ou diabetes mellitus
e/ou episédio precoce de doencas cardiovasculares (antes dos 55 anos para

homens e antes dos 65 anos para mulheres).

3- Antecedentes pessoais: as respostas também serdo sim ou ndo e serdo
avaliados: quadro prévio de dislipidemia, hipertensdo arterial diagnosticada e

diabetes mellitus diagnosticada.

Os valores para diagnéstico de hipertensdo arterial, dislipidemia e
diabetes mellitus foram os preconizados pelas diretrizes brasileiras (DIRETRIZES
BRASILEIRAS DE HIPERTENSAO ARTERIAL, 2020; SBD, 2019-2020; SBC, 2017).

3. RESULTADOS

A amostra foi composta por 25 pessoas com prevaléncia de 76%
(n=19) do sexo feminino e 24% (n=6) do sexo masculino com faixa etaria entre 19 e
32 anos, idade média de 22,6 anos, todos estudantes universitarios do curso de
Medicina do Uni-FACEF - Franca/SP.
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Na analise do perfil lipidico, o triglicérides apresentou prevaléncia de
56% (n=14) das amostras acima do valor de referéncia de 150 mg/dL. Observou-se
prevaléncia de 40% (n=10) de HDL-C baixo segundo valores de referéncia, de >40
mg/dl para homens e >50 mg/dl para mulheres.

Em relacdo ao LDL-C, apenas, 4% (n=1) ficou acima de 160 mg/dl, o
gual estava associado a uma elevacdo dos triglicérides, caracterizando uma
hiperlipidemia mista, sendo assim, nenhum estudante apresentou uma
hipercolesterolemia isolada. Dos universitarios com colesterol elevado (>190 mg/dl)
representados por 20% (n=5) do total, somente, n=1 apresentou um LDL-C elevado

associado, sendo esse, portador de hipercolesterolemia mista.

Tabela 5: Perfil lipidico dos universitarios e sua distribuigéo.

N %
Triglicérides
< 150mg/dl 11 44,00%
> 150mg/dl 14 56,00%
LDL-C
< 160 mg/dl 24 96,00%
> 160 mg/dl 1 4,00%
HDL
Homens
> 40 mg/dI 4 16,00%
< 40 mg/dI 2 8,00%
Mulheres
> 50 mg/dI 13 52,00%
<50 mg/dI 6 24,00%
Glicemia
Jejum
<100 mg/dl 25 100,00%
> 100 mg/dl 0 0,00%

n: nimero de amostras; %: percentual de amostra
FONTE: elaborado pelos autores.
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Os valores de glicemia de jejum dosados encontravam-se todos dentro
dos valores ideais de referéncia (<100 mg/dl) e salienta-se que este pode apresentar
maior influéncia pelo jejum nos resultados. Além disso, nenhum estudante (n=0)
relatou ter diagnostico prévio de Diabetes Mellitus tipo 1 ou 2 em questionario

autoaplicado.

Na tabela 5, observa-se que 20% (n=5) dos estudantes de medicina
apresentaram sobrepeso e 8% (n=2) obesidade, sendo estes caracterizados por IMC
entre 25 e 29,9 Kg/m2 e > 30 Kg/m?, respectivamente. A circunferéncia abdominal se
mostrou elevada em 20% (n=5) dos universitarios, sendo que os valores elevados
apresentaram correlagdo com os casos de sobrepeso e obesidade, somente, 0s
menores valores de IMC com sobrepeso (25,17 kg/m? e 27,04 kg/m2) né&o

apresentaram tal correlacdo com aumento da circunferéncia abdominal.

Tabela 6: Medidas Antropométricas dos universitarios e sua distribuicao.

MEDIDAS ANTROPOMETRICAS N %
IMC
Eutrofico (18,5 a 24,9 kg/m?) 18 72,00%
Sobrepeso (25 a 29,9 kg/m?) 5 20,00%
Obesidade (>30 kg/m?) 2 8,00%

CIRCUNFERENCIA ABDOMINAL

Homens
<102 cm 5 20,00%
>102 cm 1 4,00%
Mulheres
<88 cm 15 60,00%
> 88 cm 4 16,00%

n: niumero de amostras; %: percentual de amostra
FONTE: elaborado pelos autores.
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Considerando, a presséo arterial igual ou acima de 130 mmHg sistolica
e/ou 85 mmHg diastolica como critério na avaliacdo da sindrome metabdlica, 12%
(n=3) dos estudantes pontuaram nesse quesito. Sendo que, nos antecedentes
pessoais, 4% (n=1) possui diagnéstico prévio de hipertensdo arterial controlada em
uso de losartana e 20% (n=5) possui algum quadro prévio de dislipidemia, a qual
nao foi especificada, sendo que um estudante (4%) faz uso de sinvastatina para

controle.

A partir dos resultados apresentados, segundo os critérios NCEP-ATP
lll, ja apresentados acima, observou-se uma prevaléncia de 16% (n=4) de SM entre

os estudantes de medicina em analise.

A partir do questionario AUDIT, os resultados da triagem demonstraram
gue 16% (n=4) dos universitarios apresentaram um consumo de risco de bebidas
alcodlicas (8 a 15 pontos) e 4% (n=1) uma provavel dependéncia do alcool (20 a 40
pontos). Em relacdo ao consumo de cigarro/tabaco, a maioria, 72% (n=18) relatou
ser nao fumante (nunca fumou) e 28% (n=7) afirma ser fumante ocasional (hdo fuma

diariamente, mas fumou pelo menos 1 vez no ultimo més).

No questionario abordando habitos de vida, 68% (n=17) relataram
realizar atividade fisica, no entanto, somente, 28% (n=7) do total, realizam entre 150
a 300 minutos/semana de moderada intensidade ou entre 75 a 150 minutos/semana
de alta intensidade, sendo assim, 72% (n=18) sédo considerados sedentarios pela
OMS.

@ Menos que 150 minutos/semana de
moderada ou baixa intensidade.

@ Entre 150 - 300 minutos/semana de
moderada intensidade; ou, entre 75
-150 minutos/semana de alta
intensidade.

N3o realizo nenhuma atividade fisica
aerobica.

Figura 1: Distribuicdo do tempo semanal para atividade fisica.
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Na figura 2, ao avaliar a alimentacdo constatou-se que 52% (n=13)
afirmam ter um consumo ideal (diario) de frutas, legumes e verduras e 24% (n=6) um
consumo ruim (menos que 2 vezes na semana). Em relagdo ao consumo de fast
foods, a maioria, 56% (n=14), relatou um consumo semanal (pelo menos 1 vez, mas

menos que 3 vezes na semana) desses alimentos.

Figura 2: Distribuicdo do padrdo de consumo de frutas, verduras e legumes.

8%

‘ @ Esporadicamente
0

@ Ideal (consome diariamente) .

@ Regular (consome de 2 a 3 vezes na
semana).

© Ruim (consome menos que 2 vezes na
semana).

@ Frequentemente, pelo menos 3 vezes
na semana.

@ Semanalmente, pelo menos 1 vez na
semana mas menos que 3 vezes ha
semana.

Figura 3: Frequéncia do consumo de Fast Foods.
Todos os estudantes com diagnéstico de SM possuem historico familiar

de parente de 1° grau com hipertensao arterial, sendo que, 75% (n=3) desses
possuem historico de parente de primeiro grau com diabetes mellitus. Ndo houve
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correlacdo da SM com antecedentes de parentes de 1° grau com doencga

cardiovascular.

® Sim
® Nao

Figura 4: Prevaléncia de antecedentes familiar de 1° grau com hipertenséao arterial.

® Sim
® Nao

Figura 5: Prevaléncia de antecedente familiar de 1° grau com doenca cardiovascular
precoce.

® sSim
® Nzo

Figura 6: Prevaléncia de antecedente de familiar de 1° grau com Diabetes Mellitus.
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4. DISCUSSAO

Aproximadamente 9% da populacéo brasileira apresentou SM e 67,3%
apresentaram entre um e dois componentes da SM, demonstrando o elevado
namero de individuos sobre o risco de desenvolver a SM (RAMIRES, et al, 2013). Os
resultados encontrados na pesquisa em questdo se assemelham a esses, pois
houve uma prevaléncia de 16% de SM, no entanto, 72% (n=18) dos universitarios
apresentaram pelo menos um dos critérios para SM, sendo a hipertrigliceridemia o
de maior prevaléncia. Dados que corroboram com a necessidade de investigacéo

precoce dos fatores de risco para doencas cardiovasculares que compdem a SM.

Identificamos na pesquisa que todos os portadores de SM, 16% do
total de estudantes, apresentaram associado sobrepeso ou obesidade e a elevacao
da circunferéncia abdominal. A obesidade abdominal tem papel importante na SM,
pois causa uma desordem metabdlica capaz de influenciar, de forma prejudicial, a
parede da artéria, provocando desordem da vasoconstricdo, ativacdo de cascatas
inflamatorias e elevacdo dos efeitos das adipocinas. A prevaléncia elevada de
obesidade abdominal na populacéao brasileira revela o risco de desenvolver agravo
cardiovascular (RAMIRES, et al, 2013). Evidéncias que questionam a necessidade
de uniformizacdo dos critérios para definicho da SM e a necessidade de
obrigatoriedade de circunferéncia abdominal elevada como nos critérios da IDF, que
tem como critério de inclusdo o aumento da circunferéncia abdominal, sendo acima
de 94 cm para homens e acima de 80 cm para mulheres (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE DIABETES, 2019).

Estudos constataram que a circunferéncia da cintura e diametro
abdominal sagital estdo entre os melhores indicadores antropométricos de
resisténcia insulinica, identificaram associacdo direta com o0s parametros
laboratoriais para avaliacdo de resisténcia insulinica. A Diretriz Brasileira de
Diabetes descreve o fendtipo cintura hipertrigliceridémica, o qual se baseia na
presenca concomitante de circunferéncia da cintura e triglicérides elevados, esse
padrdo mostrou associacdo de 80% com a triade aterogénica, a qual estaria
associada a hipertrigliceridemia, resisténcia insulinica/obesidade central e elevacéo
do LDL-C (OAR; ROSADO, 2010; SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES, 2019-

PREVALENCIA DA SINDROME METABOLICA EM UMA POPULACAO DE ESTUDANTES
UNIVERSITARIOS DE MEDICINA. — pp. 131-144



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlacdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 142

2020) Resultados do estudo corroboram em partes com essa associacao, visto que,
todos os estudantes com aumento da circunferéncia abdominal apresentaram
hipertrigliceridemia, sendo a correlacdo inversa com 35,71% de associacao positiva.
No entanto, ndo houve associacéo direta com niveis de LDL-C. Nesse viés, levanta-
se 0 questionamento se o triglicérides seria um dos primeiros parametros a se alterar
em adultos, sendo importante sua investigacdo como marcador precoce para

aparecimento de resisténcia insulinica e futuramente SM.

Segundo o censo da Educacdo Superior realizado pelo Ministério da
Educacéo, entre 2008 e 2018, o numero de estudantes no ensino superior cresceu
44,6%. A populagdo universitaria esta em processo de construgdo de novas relacdes
sociais, com possibilidade de adocdo de habitos de vida inadequados como
consumo de alcool, tabaco, alimentacdo inadequada, sobrepeso e obesidade
(OLIVEIRA, et al, 2021).

OLIVEIRA, et al encontraram uma alta prevaléncia de inatividade fisica
no lazer, sendo que 59,6% dos universitarios em estudo declararam nao realizar
gualquer atividade fisica no tempo livre. No estudo em questdo, somente 28% dos
estudantes declararam realizar atividade fisica de acordo com o ideal preconizado
pela OMS. Dentre aqueles que nao realizam atividade fisica ou realizam menos que
o recomendado, representados por ~61,1% do total, relataram um consumo diario ou
semanal de fast foods. Diante dessa analise, a associacdo de uma alimentacao
inadequada e sedentarismo sdo habitos de vida considerados prejudiciais para a
saude e que futuramente podem favorecer o desenvolvimento de componentes da
SM.

A partir dos resultados apresentados, dos pacientes que relataram um
consumo diario ou semanal de fast foods, 78% (n=11) desses estdo associados a
pelo menos um critério de SM. Sendo assim, observa-se que padrdes alimentares
inadequados parecem estar associados a um aumento nos fatores de risco
cardiovasculares que favorecem o desenvolvimento futuro de doencas crénicas nao

transmissiveis.

O tabagismo é fator de risco independente para desenvolvimento de
doencga cardiovascular, o uso continuado do tabaco e seus derivados por longos

periodos, leva ao aparecimento de doencgas cronicas, que irdo se manifestar em
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torno de 30 anos apos o inicio do seu consumo regular. A maioria dos fumantes
tornam-se dependentes da nicotina antes dos 18 anos com consequéncias
desastrosas a saude (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2019). Na
pesquisa, nenhum estudante se considerou fumante diario, 28% (n=7) se declararam
fumantes ocasionais, desses 57,14% obtiveram um escore de risco na triagem do
consumo de &lcool pelo questionario AUDIT. A associacdo do consumo das duas
drogas licitas sédo fatores de risco para inUmeras doencas cronicas futuras, nao

somente as associadas ao aparelho cardiovascular.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Os estudantes apresentaram uma prevaléncia de SM semelhante ao
da populacao brasileira, observando uma porcentagem 7% maior nos universitarios,
0 que pode estar associado aos habitos de vida dessa populacdo. Nesse viés, foi
elevado o percentual de estudantes com pelo menos um critério NCEP-ATP Il para
SM.

A obesidade central e sobrepeso foram as medidas antropométricas
com maior associacdo com alteracOes laboratoriais lipidicas. Em analise, faz-se
necessario maior esclarecimento sobre elevado percentual de hipertrigliceridemia
nessa populacdo, em contrapartida, a glicose em jejum foi 0 Unico parametro

laboratorial a ndo apresentar alteracdes entre 0s universitarios.

REFERENCIAS

SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, et al. | Diretriz Brasileira de
Diagnostico e Tratamento da Sindrome Metabdlica. Arq Bras Cardiol. 84 (Supl I); p.
1-28. 2005.

LOPES, P.D; REZENDE, A.A.; CALABRIA, L.K. Fatores de Risco Para Doencas
Crbnicas Nao Transmissiveis em Universitarios. Rev. Bras. Promocdo da Saude.
Fortaleza. v. 30; n.4; p.1-11. 2017.

SILVA, A.R.V, et al. Prevaléncia de componentes metabdlicos em universitarios.
Rev. Latino-Am. Enf. v. 22; n.6; p. 1041-1047. 2014.

PREVALENCIA DA SINDROME METABOLICA EM UMA POPULACAO DE ESTUDANTES
UNIVERSITARIOS DE MEDICINA. — pp. 131-144



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlacdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 144

MACEDO, T.T.S. Perfil alimentar, clinico e padrao de atividade fisica em
ingressantes universitarios de enfermagem. Ver. Cubana de Enf. v. 35; n.1; 2019.

CAMARA, Cristina. Mapeamento politico da satide no Brasil com foco em diabetes e
doencas cardiovasculares. Soc. Bras. Diabetes. Sdo Paulo. 2018.

CHACRA, AP.M; FILHO, R.D.S. Quando e como avaliar o risco cardiovascular em
individuos aparentemente normais — ou checkup para todos. Rev. Soc. Cardiol.
Estado de S&o Paulo. v.29; n.1; p. 46-52. 2019.

DEPARTAMENTO DE HIPERTENSAO ARTERIAL DA SOCIEDADE BRASILEIRA
DE CARDIOLOGIA. Diretrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial. v. 116; n. 3; p.
516-658. 2020.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA (SBC). Atualizacdo da Diretriz
Brasileira de Dislipidemias e Prevencéo da Aterosclerose. v. 109; n. 2; 2017.
SOCIEDADE BRASILEIRA DE DIABETES (SBD). Diretrizes Sociedade Brasileira de
Diabetes. 2019-2020;11-485.

RAMIRES, E K N M, et al. Prevaléncia de Fatores Associados com Sindrome
Metabolica na Populacdo Adulta Brasileira: Pesquisa Nacional de Saude - 2013.
SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA. v.110; n.5; 2013.

OLIVEIRA, E S, et al. Nivel de atividade fisica e fatores relacionados em
universitarios da area da saude: um estudo longitudinal. Journal of Physical
Education. v.32; e3230; 2021.

OAR, A. M. A.; ROSADO, L. E. F. P. L. Relacdes entre parametros antropométricos,
de composicdo corporal, bioquimicos e clinicos em individuos com Sindrome
Metabodlica. Nutrire: rev. Soc. Bras. Alim. Nutr. J. Brazilian Soc. Food Nutr., S&o
Paulo, SP, v. 35, n. 2, p. 117-129, ago. 2010.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA. Atualizagdo da Diretriz de
Prevencédo Cardiovascular da Sociedade Brasileira de Cardiologia. v. 113; n. 4; p.
787-891; 2019.

ABESO. Diretrizes Brasileiras de Obesidade. 4 ed; Sao Paulo, SP; 2016.

Lara Resende Oliveira; Dra. Viviane Rodrigues Esperandim Sampaio



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlagdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42-6 145

TRANSTORNOS ALIMENTARES: aspectos culturais associados ao olhar
psicanalitico.

Lara Junqueira Gomes
Graduanda em Psicologia — Uni-FACEF
larajunqueiragl2@gmail.com

Irma Helena Ferreira Benate Bomfim
Doutora em Psicologia pela FFCLRP-USP e
Université Paris VIl - Uni-FACEF
irmabenate@gmail.com

1 INTRODUCAO

Os Transtornos Alimentares configuram perturbacdes persistentes na
alimentacdo ou no comportamento relacionado a esta de forma que cause
comprometimento a saude fisica como também ao funcionamento psicossocial do

individuo.

Os Transtornos Alimentares ganharam evidéncia nos ultimos anos no
gue condiz ao contexto psicopatolégico contemporaneo. No cenario de pandemia,
estudos apontam piora nos sintomas de individuos com distdrbios alimentares,
sendo que esse quadro vem associado a questdes subjetivas, sociais e culturais
(SEIXAS; FOLHA DE SAO PAULO, 2021).

Segundo dados da Astral (Associacdo Brasileira de Transtornos
Alimentares), sdo apenas 511 profissionais especializados na tematica de
Transtornos Alimentares no pais, sendo que o tratamento nesse contexto envolve

um olhar multidisciplinar no qual o psicologo tem papel necessario.

E importante considerar os efeitos socioculturais que auxiliam no
desencadeamento ou até agravamento dos quadros de Transtornos Alimentares,
sendo que a hiperconexao tecnolégica proporciona uma forma de comunicacdo e
relacdo entre pessoas, na qual as redes sociais atuam como as principais

ferramentas de interacdo nesse ambito.

Além do aspecto subjetivo do analisando, a clinica psicanalitica lida

com demandas socioculturais e familiares, sendo que o olhar contemporéaneo da
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abordagem atua frente a uma cultura poés freudiana, em que diante do pensamento
capitalista em meio a um mundo globalizado e tecnolégico, emergem demandas em
saude mental que ndo eram realidade nos primoérdios da Psicandlise, como os

distdrbios alimentares (SBPI, online)

2. CULTURA E PSICANALISE

Os transtornos alimentares possuem etiologia  multifatorial,
caracteristica do desenvolvimento desse quadro psicopatolégico, que abarca
aspectos genéticos, psicolégicos, além de o fator sociocultural atuar como uma das
principais variaveis envolvidas com a concep¢ao de modelo de compreensdo dos
transtornos alimentares referentes a dados epidemioldgicos e fatores
desencadeantes (GARNER; GARFINKEL, 1980).

Isso porque ndo € possivel dissociar a concepcdo corporal do
panorama histérico-cultural, sendo assim, “o corpo funciona como um processador
da historia, por meio do qual sdo veiculados e modificados os legados culturais e
biolégicos” (SANT’ANNA, 2000, p. 50).

A psicanalista Maria Rita Kehl destaca que a producdo de sentido da
existéncia consiste em um aspecto simbadlico que representa um ato coletivo. Desta
forma, “0 homem esta sempre tentando ampliar o dominio do simbdlico sobre o real
do corpo, da morte, do sexo, do futuro incerto. mas essa producéo de sentido nédo &
individual - seu alcance simbdlico reside justamente no fato de ser coletiva, e seus
efeitos, inscritos na cultura” (KEHL, 2002, p. 9).

Pode-se dizer, entdo, que a cultura atua na estruturacdo do psiquismo
‘e a atuagao dos psicanalistas também se faz necessaria como pratica no ambito
social, na medida em que, por seu carater essencialmente ético, a psicanalise opera
sobre esta permanente tensao entre o individuo e a coletividade” (MACHADO, 2009,
p. 19).

No decorrer dos séculos XVI e XVIl, a sociedade ocidental considerava

0 corpo como natural e imutavel, sendo a gordura destacada como caracteristica de
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um individuo sadio, também associado a riqueza, enquanto a magreza configurava o
oposto: doencga, pobreza e auséncia de beleza (MARTINS, 2006; SUDO, 2004).

Em paralelo a essa concepcdao cultural, o médico inglés Richard Morton
caracterizou os primeiros dados referentes a anorexia nervosa na literatura médica,
datados em 1691.

Morton destacou o caso de Miss Duke, uma paciente que aparentava
“‘um esqueleto apenas coberto de pele”, deixando-o perplexo por ser um caso nunca
antes visto por ele, como também com a aparente escolha da paciente em recusar
ajuda com o jejum adotado, “abrindo espago para a consideracdo das bases
emocionais do transtorno alimentar” (WEINBERG, 2006).

Mas € apenas no inicio do século XIX que se destaca um movimento
europeu de modificacédo corporal por meio do uso de espartilhos, principalmente por
mulheres aristocratas, delineando o corpo feminino e alinhando sua postura,
atuando também como “artefato destinado [...] a denotar uma diferenca de classe
[...] assim, marcava mais claramente uma distingéo entre elite e o povo” (SOARES;
FRAGA, 2003, p. 82).

Nesse periodo, a anorexia era considerada clinicamente como um
sintoma inserido em quadros de problemas gastricos. Em 1840, o fisiologista francés
Fleury Imbert apresentou o termo anorexia nervosa como dissociado do quadro
gastrico. Entretanto, foi em 1874 que a nomenclatura se torna reconhecida pelo
estatuto diagnostico, através do médico inglés Gull (CARDOSO, 2016). Os demais
guadros diagnésticos como bulimia e compulsdo alimentar s6 foram abordados apos
um século (HAY, 2002).

O historiador Peter Stearns (1997, p.150) pontua que entre o final do
século XIX e inicio do XX, a fartura alimentar e corporal ndo tinha mais associacao
com riqueza e nos Estados Unidos a populacdo de classe média passou a se
interessar por dietas, cenario em que “a crescente preocupagao com 0 COrpo e o que
era consumido por ele se paraleliza com o aumento de novas formas de
processamento de alimentos e um [...] comprometimento com uma economia de

mercado comercial”.

Para Novaes (2013), a ideologia capitalista e sua légica do consumo

associadas a norma social postulada pela medicina higienista em um contexto
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positivista, torna notavel a normatizagdo e disciplina do fator corporal no contexto
brasileiro, sendo que o cuidado com a saude e embelezamento teve direcionamento
publicitario majoritariamente para o publico feminino, mas ainda sem énfase
negativa ao sobrepeso (SANT'ANNA, 1995).

A partir de 1960, nota-se a inser¢cdo do padrao de beleza voltado a
magreza nas misses e com grande influéncia da industria da moda, com a ascensao
de modelos como a britanica Lesley Larwson, apelidada de Twiggy, nome em inglés
na qual a traducéo para portugués significa graveto, fazendo uma referéncia a seu
corpo magro, divergindo do padrédo de mulheres como Marilyn Monroe, referéncia
feminina da década anterior. (BADOUT, 2000; CARDOSO, 2015; STEARNS, 2013).

A incidéncia dos transtornos alimentares passou a progredir entre as
décadas de 50 e 60, se intensificando nos anos posteriores em paises ocidentais,
com uma tendéncia cultural de predominio (BARLOW; DURAN, 2008).

A transicdo entre as ultimas décadas do século XX e inicio do século
XXI €& caracteristico pelo culto ao corpo, um estilo de vida implementado
majoritariamente por mulheres, em que a magreza € reforcada sendo associada a
sucesso, perfeicdo e autocontrole enquanto o preconceito a obesidade é crescente
(ANDRADE; BOSI, 2003; CASTILHO, 2001).

Em contrapartida ao padrdo ideal estabelecido, representado por
mulheres influentes na época, a alimentacdo também passa por mudancas, mas
agora é composta majoritariamente por alimentos produzidos e industrializados
(BLEIL, 1998).

Desta forma, os habitos alimentares passaram por transformacdes
juntamente com o contexto vivenciado como a industrializacdo e a urbanizacao, que
tiveram grande papel no impulsionamento desse modelo caracteristico de meados
do século XX (VAZ; BENNEMANN, 2014).

Além disso, a globalizacdo e o papel das midias aparecem como
atuantes na construcdo dessa concepcao cultural (SERRA, 2001). Wolf (1990, p. 70)
relata que “de 1968 a 1972, o numero de artigos relacionados a dietas aumentou em
70%”.

Um ideal que se instalou no inconsciente coletivo, na qual a

perspectiva fisica impera como fator valorativo da capacidade de dominio do préprio
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corpo, quando bem-sucedido, em contrapartida a indisciplina e fracasso associados
a quadros de obesidade e sedentarismo (CURY, 2005; NARITA, 2019).

Conforme Le Breton (2003), “o corpo € hoje um motivo de
apresentacdo de si. A beleza deixou de ser apenas um ideal e se tornou um

imperativo para se viver a vida”.

Em meio as transformacdes existentes na transicdo da modernidade
para a pés-modernidade, também se encontra a constituicdo da subjetividade.
Segundo o psicanalista contemporaneo Joel Birman (2012), o que nao pode ser
simbolizado aparece impresso no corpo, na agao e na intensidade como aspectos

caracteristicos do mal-estar contemporaneo (MENDES et al, 2014).

Isso ganhou ainda mais énfase em um mundo conectado
tecnologicamente, caracteristico pela interacdo por meio de redes sociais, em que

os adolescentes das geracoes atuais ja nasceram e desenvolveram uma era digital.

Conforme Lira (et al, 2017, p. 169) coloca, “se imagens de corpos
‘perfeitos’ sao veiculados e essas pessoas as veem repetidamente, comecam a
acreditar que é uma versao da realidade, e ndo alcancar tal ideal € motivo de
frustracdo e insatisfacdo”, sendo um cenério associado a atitudes ansiosas, com
maior vulnerabilidade ao desenvolvimento de transtornos alimentares resultante da
insatisfacdo com a imagem corporal diante de uma perspectiva comparativa
incompativel (ZEENI et al, 2018).

Desta forma,

Pesquisas tém comprovado que modelos, atrizes e influenciadoras digitais
prezam pelo corpo magro e esguio. Os individuos que sofrem de transtornos
alimentares sentem-se fortemente pressionados pela midia para terem
corpos magros e reportam terem aprendido técnicas ndo saudaveis de
controle de peso como, por exemplo: inducdo de vomitos, exercicios fisicos
rigorosos, dietas restritivas através desse veiculo de informacao
(RODRIGUES, 2019)

Ao enfatizar as mulheres nesse cenario de rigidos paradigmas
corporais, a cobranca de se encaixar nos diversos ideais estéticos resulta em mais
de 98% das mulheres ndo se considerando bonitas, corroborando evidéncias que
apontam para a ocorréncia dos transtornos alimentares agora em ambito mundial
(BARLOW; DURAND, 2008; HUTZ; OLIVEIRA, 2010; SERRA, 2001).
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Barlow e Durand (2008) também destacam que “mais de 90% dos
casos graves referem-se a mulheres jovens, que vivem em um ambiente

socialmente competitivo”.

Prisco (et al, 2013) corroboram Barlow e Durand, considerando ser a
fase de transicao entre a adolescéncia e a idade adulta caracteristica pelas pressdes
sociais diante de escolhas importantes nos aspectos profissionais, pessoais e
sociais como a atuacao profissional, o parceiro, a definicdo sexual e o estilo de vida.

Considerando o universo feminino nesse contexto, Neckel enfatiza,

O constante apelo a beleza, que se expressa através de um corpo magro e
jovem que, para se manter dentro desses padrdes, precisa cada vez mais
se submeter a sacrificios e cuidados, tem encontrado acolhida n&o so6 entre
mulheres mais maduras, mas também entre as jovens e meninas. Elas
frequentam cada vez mais cedo academias de ginastica, se submetem a
cirurgias plasticas, fazem dietas [...] tudo em nome da beleza (2003, p. 55)

Freud apresenta o sujeito como alguém movido pela falta, sempre
partindo da premissa do inconsciente. Assim, a falta atua como geradora de um
desejo que marca a incompletude do individuo (FIGUEIREDO, 2008; TOREZAN;
AGUIAR, 2011).

A sociedade contemporanea nao tolera essa falta, emergindo em uma
angustia que extravasa o aparelho psiquico e deixa o sujeito no vazio, o qual Lacan
postula como a falta da falta (SILVA; NOGUEIRA; FRAGA, 2009).

Silva, Nogueira e Fraga (2009) reforcam que o sujeito investe em
objetos como preenchimentos ilusérios para contornar essas faltas, sendo que a nao
aceitacdo do proprio corpo e imagem, visando um ideal, tem relacdo com esse

aspecto.

A logica da sociedade de consumo dispara estes mecanismos de
idealizacdo, na medida em que ndo se inscreve uma diferenciacdo entre
sujeito e objeto, entre realidade e as aspiracdes megalomaniacas do ego
ideal, lancando o sujeito em uma angustia primitiva diante de sua propria
impoténcia. Emerge, assim, a cultura do narcisismo, na qual os sujeitos
precisam lancar mao de defesas narcisicas como tentativa de sobrevivéncia
diante de um sentimento de desamparo insuportavel (SEVERIANO, 2006
apud ARRUDA, 2017, p. 3).
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Assim, segundo o autor, o ego ideal ndo identifica a falta, usando da
regresséo e idealizacdo como mecanismos de defesa para lidar com desamparo,
fazendo com que a escolha do objeto tenha como parametro as exigéncias do ego

narcisico.

A busca excessiva em se encaixar nos padrbes provenientes do culto
ao corpo, propicia a ultrapassagem do cuidado saudavel com o corpo e com a
alimentagcdo, atuando como fator de risco para o0 desencadeamento de
psicopatologias relacionadas ao comportamento alimentar. Pode-se considerar que
os padrdes estéticos sao fatores diretamente relacionados ao alto indice de pessoas
com transtornos alimentares atualmente (ANDRADE; BOSI, 2003; SERRA, 2001).

Conforme Pollo (2015) coloca, Freud (1937) percebeu que o sintoma
nao € propriamente a expressao de um mal-estar da cultura, mas o indice de um

mal-estar na cultura.

Segundo Rodrigues, Casadei e Caetano,

A logica do excesso na anorexia se faz pelo “excesso de nada”; é o “estar
cheio de vazio”. E possivel fazer um parametro com o contemporaneo, onde
h& muito de tudo, e o anoréxico é o sujeito do paradoxo, pois quer muito do
nada. Ja na bulimia, o excesso é marcado pelos episddios de ingestdo de
alimentos de forma compulsiva e descontrolada. E o querer o tudo de tudo
gue lhe é oferecido. Apesar do autocontrole que o modelo de subjetivagdo
da bulimia instaura, o0 excesso é sua marca principal (2009, p. 204)

Baudrillard (1970), nomeia o movimento cultural desse cenario como
“‘moralizacéo da beleza”, em que “culpabilizar ou n&o dar ao sujeito o direito a uma
estética que varie e que saia dessa ditadura da magreza é que gera todo esse

adoecimento do qual os transtornos alimentares ja sdo um sintoma social”.

O psicanalista contemporaneo Massimo Recalcati aborda a associacéo
entre os Transtornos Alimentares e 0s tragos da nossa cultura, dando énfase a uma
das sindromes culturais da sociedade atual, que seria um olhar obesogénico e
lipofébico, em que destaca que “o carater obsceno da evidéncia do corpo gordo
revela, aqui, seu trago perverso.” (RECALCATI, 2002, p. 54). Destaca essa

perversdo associada a angustia que o corpo gordo remete aos que o véem.
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Essa concepcéo caracteriza uma sociedade pautada por pressupostos
de um “corpo ideal” associado a magreza, sendo que a obesidade é postulada como
antagonica a essas exigéncias sociais, caracterizando um mal-estar ocasionar de
sofrimento psiquico para o sujeito obeso (RIBEIRO; CREMASCO, 2016).

Silva (2006, p. 63) discorre sobre a teoria de Recalcati (2002), dando
énfase ao fato de que “o discurso social atual sustenta a necessidade de uma
saturagdo do vazio ou, mais exatamente a saturacdo do vazio como modalidade de
supressao da falta e do desejo. A obesidade é o fendbmeno psicopatologico que,
talvez mais que todos, ilustra os efeitos devastadores dessa saturagcdo: o corpo é
reduzido a um mero receptaculo de objetos”. Em meio a esse panorama socio-
historico, a incidéncia dos transtornos alimentares no ambito mundial tem crescido
nos ultimos anos, com prevaléncia em 1% a 4% na populacéo, consistindo em um
problema de satde publica (SAUDE BRASIL, 2018; ESPINDOLA; BLAY, 2006). Mas
conforme Ornellas e Santos (2017), aspectos individuais como caracteristicas da
personalidade, contexto e outras variaveis também tém influéncia nos individuos

com os transtornos alimentares.

De acordo com Barlow (2016, p. 684), uma caracteristica comum dos
transtornos alimentares que raramente se observa na populacdo em geral é a de
“julgar seu valor, em grande parte ou até mesmo exclusivamente, em termos de sua
forma e seu peso e de sua capacidade de controla-los”. Esse aspecto ndo deve ser
confundido com o ‘descontentamento normativo’, em que o individuo ndo gosta de
aspectos da prOpria aparéncia, um grau de insatisfacdo corporal que é muito

difundido na populacéo de forma geral.

Segundo a psicanalista Maria Helena Fernandes, a lipofobia € um
aspecto cultural que se imprime no corpo, trazendo aspectos de uma cultura

narcisica em que a subjetividade tem o corpo como aspecto central.

As patologias contemporaneas trazem como sintoma central o olhar
voltado para o corpo, a satisfacdo imediata e recuo de significacbes absolutas.

Conforme Freire e Andrada postulam,

Obesidade, anorexia e bulimia aparecem como formas de angustia, onde a
fala ndo encontra sua possibilidade de expressdo. A contemporaneidade
imprime um ritmo cheio que ndo oferece espaco para o acolhimento e a
sustentacéo da falta - a Iégica “tudo ou nada” n&o permite que haja hiancia.
Este funcionamento imediatista de satisfacdo e de tamponamento de uma
realidade que causa desconforto faz emergir objetos eleitos que funcionam
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como anestésicos: o farmaco, as drogas, e, no caso dos transtornos
alimentares, a comida ou a total auséncia dela. Trata-se de uma légica do
concreto: ndo falta ao sujeito significante que o defina, mas sim a comida
gue o preencha, a fome que Ihe dé um corpo, a droga que lhe dé o gozo, o
neurotransmissor que lhe dé sanidade (2012, p. 35)

Assim, a sociedade atual se encontra em meio a exigéncias sociais e
culturais voltadas a um ideal estético. Entretanto, € importante salientar que néo
podemos reduzir a questao alimentar exclusivamente a esse aspecto cultural. Esse
discurso de um ideal estético atuaria como um provocativo de um embate interno
existente na vida do sujeito (GONZAGA, 2005).

A maneira como cada um introjeta as imposi¢des culturais sao vividas
de forma distinta sendo que “Algumas pessoas fazem o processo de recalcamento e
outras ndo. As pessoas que nao recalcam € porque nao formaram um Ideal ao qual
mediriam seu Eu. Nao existe recalque sem um Ideal, o Ideal € condicionante
(FREUD, 1914 apud PIZUTTI, 2012).

O recalque atua como um mecanismo de defesa frente a ideias que
sd0 incompativeis com o eu, este desassociado das amarras do narcisismo das
figuras parentais (LUCAS, 2018).

Diante do que foi apresentado, “tais modelos de subjetivagcéo
contemporaneos é que estao ligados totalmente a cultura do narcisismo em que
vivemos” (Rodrigues; Casadei; Caetano, 2009, p. 206). Assim, considerando o
sujeito anoréxico, ha um auto investimento do individuo, sendo ele préprio o objeto

de desejo.

Rodrigues, Casadei e Caetano enfatizam,

O sujeito narcisista ndo busca o outro como diferente, mas sim como
projecao de si mesmo, pois nada lhe falta, ele é suficiente. A anorexia nos
mostra individuos extremamente voltados para si mesmos, de tal modo que,
ao apenas se enxergar, acaba por fazé-lo de forma distorcida [...] na nossa
cultura do corpo e, mais ainda, na causa de modelos de subjetivacdo que
existem em funcdo exatamente do proprio corpo. A ordem do sujeito
contemporaneo é que ele é o que ele consome, muito mais do que o que
ele produz. (2009, p. 206)

Desta forma, em uma cultura com ideais imagéticos, o0 sujeito narcisico

busca a perfeicdo do seu corpo e sua imagem de forma que o ideal € imposto.
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3. CONSIDERACOES FINAIS

E importante considerar os efeitos socioculturais que auxiliam no
desencadeamento ou até agravamento dos quadros de Transtornos Alimentares,
sendo que a hiperconexdo tecnoldgica proporciona uma forma de comunicacao e
relacdo entre pessoas, na qual as redes sociais atuam como as principais

ferramentas de interacdo nesse ambito.

Em um mundo conectado tecnologicamente, a tematica tem sido
evidente no setting analitico e levando em consideragéo a clinica dos transtornos
alimentares, tem sido uma questdo alarmante para os profissionais que
acompanham esses individuos. E importante considerar, entretanto, que a cultura do
culto ao corpo € uma das variaveis desencadeadoras do quadro, mas que
normalmente se € associado os ideais apresentados no ambito digital com

determinado funcionamento psiquico.

Desta forma, um mundo conectado tecnologicamente, a tematica tem
sido evidente e levando em consideragao a clinica dos transtornos alimentares, tem
sido uma questdo alarmante para os profissionais que acompanham esses
individuos. E importante considerar, entretanto, que a cultura do culto ao corpo é
uma das variaveis desencadeadoras do quadro, mas que normalmente se &
associado os ideais apresentados no ambito digital com determinado funcionamento
psiquico. O corpo € atravessado pela cultura de nossa época que se apresenta para
gente conforme nossos ideais, 0 que mostra que a pesquisa sobre Transtornos

Alimentares esbarra em uma pesquisa sobre a cultura.
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1. INTRODUCAO

A Diretriz de Ressuscitacao Cardiopulmonar e Cuidados Cardiovasculares de
Emergéncia da Sociedade Brasileira de Cardiologia (2019) menciona que, a Parada
Cardiorrespiratoria (PCR), € uma parada subita da fungdo mecénica ventricular e
respiratéria, na auséncia de consciéncia mas com viabilidade cerebral e bioldgica. E
considerada uma das emergéncias cardiovasculares de grande prevaléncia e com
morbidade elevada. Porém, dados na literatura quanto a incidéncia de PCR no Brasil
sdo considerados escassos (SBC, 2019; LOPES, 2020).

Dentre os ritmos da PCR, o mais recorrente no ambiente extra-hospitalar
responsavel por quase 80% dos eventos, é a Taquicardia Ventricular sem Pulso
(TVs/P), que se destaca pelo seu bom indice de reversdo com sucesso se tratada
precocemente (SBC, 2019; LOPES, 2020).

Buscando uma reversao eficaz para a PCR foram elaborados protocolos e

algoritmos internacionais proporcionando organizagdo e padronizacdo do
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atendimento as vitimas, orientando a conduta ideal para cada situacédo clinica.
(LOPES, 2020).

Essas metodologias sdo compostas por uma série de etapas executadas
sequencialmente, incluindo: seguranca de cena, avaliacdo da responsividade da
vitima, acionamento de ajuda com solicitacdo de um desfibrilador externo
automatico, avaliacao da respiracdo e do pulso, e com a confirmacao da PCR, inicio
rapido das manobras de resgate com execucdo de compressdes e ventilacdes
(AMERICAN HEART ASSOCIATION, 2020; SBC, 2019).

Um fator de extrema importancia, para a sobrevida do paciente e diminuicao
das possiveis complicacdes, é a execucdo das manobras por profissional da saude
ou leigo treinado e capacitado em efetuar a sequéncia primaria do Suporte Basico de
Vida (SBV) (SILVA et al, 2014).

Neste cenéario, é papel do enfermeiro desenvolver acdes educativas,
contribuindo com a formacéo de profissionais de enfermagem ou populacdo em
geral, utillizando abordagens inovadoras que estimulem os participantes e
considerando as diferentes caracteristicas, a fim de atuar como sujeito capaz de

intervir e salvar uma vida de uma parada.

Diante das condutas para o SBV, a enfermagem tem um papel relevante
disseminando conhecimento, uma vez que pessoas treinadas sdo mais propensas a
realizar RCP em comparagcdo com aqueles que ndo tém a capacitacdo necessaria
(LIMA, 2009).

Diversas metodologias tém sido utilizadas durante o treinamento em SBV,
uma pratica inovadora utilizada corriqueiramente € o uso de simuladores realisticos,
ele sdo controlados eletronicamente e podem proporcionar oportunidades com
circunstancias tipicas e atipicas, onde o profissional tera a chance de praticar e errar
sem quaisquer prejuizos, identificando quais suas dificuldades e potencialidades,
tendo a oportunidade de repetir a pratica até efetuar corretamente, e entdo
memorizar o aprendizado adquirido (COREN-SP, 2020).

Diante do exposto, neste relato abordaremos a vivéncia de graduandas de
enfermagem, sobre o desenvolvimento e aplicacdo de um Treinamento em Suporte

Béasico de Vida para profissionais de um Servico Residencial Terapéutico (SRT).

Eduarda Tavares Silva; Gislene Rodrigues Bonfim; Melissa Aguila Silveira; Rafaella Fanan Silva,
Patricia Reis Alves dos Santos



Uni-FAC=F sAUDE E QUALIDADE DE VIDA: pesquisa e correlagdes
Centro Universitario Municipal de Franca |SBN 978-65-88771-42'6 159

2. OBJETIVO

Relatar a experiéncia de graduandas de enfermagem no planejamento e
aplicacdo de um treinamento de suporte basico de vida, para profissionais do servi¢co
residencial terapéutico, utilizando conceitos teéricos e atividades praticas com

simuladores.

3. MATERIAL E METODO

Trata-se de um estudo descritivo, do tipo relato de experiéncia, acerca do
desenvolvimento e aplicacdo de treinamento em Suporte Basico de Vida, por
graduandas do curso de enfermagem, com foco em profissionais que atuam nos

servicos de residéncia terapéutica, no municipio de Franca.

As residéncias terapéuticas sdo servicos implementados no contexto da
Politica de Saude Mental e da Rede de Atencédo Psicossocial, com o objetivo de
reintegrar socialmente individuos egressos de longas internacdes em Hospitais
Psiquiatricos. Essa proposta concretiza as diretrizes de superacdo do modelo de
atencao hospitalocéntrico, garantida pela Portaria n.° 106/2000, do Ministério da
Saude (BRASIL, 2000).

A efetiva reintegracdo de doentes mentais graves na comunidade é uma
tarefa a que o SUS vem se dedicando com especial empenho nos ultimos anos. O
municipio de Franca conta atualmente com cinco residéncias terapéuticas, cenarios
desse relato (Prefeitura Municipal de Franca, 2020; Prefeitura Municipal de Franca,
2019).

Diante da importancia da capacitacao, em diferentes temas, das equipes para
atuar nesses SRT, o treinamento em SBV foi desenvolvido e executado no segundo
semestre de 2021 por graduandas do 6° periodo de enfermagem, com supervisdo
da docente responsavel pela unidade curricular denominada “Projeto Integrador”,
unidade que tem por objetivo possibilitar ao estudante articulacdo tedrico-pratica
integrando o desenvolvimento de habilidades técnicas, cognitivas e atitudinais,

necessarias a formacgéo do enfermeiro.
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O desenvolvimento do treinamento foi dividido em etapas, sendo: Elaboracao

do projeto de intervencao; Planejamento e Execucao.

Inicialmente, foi construida proposta de intervencao, diante da demanda do
servico de saude, e na etapa final realizada a aplicacdo da intervencgéo, que contou
com a participacdo de 37 profissionais, dentre eles técnicos de enfermagem,
cuidadores em saude, enfermeiro e equipe multidisciplinar (psicélogos, assistente

social, terapeuta ocupacional), conforme detalharemos a seguir:

Relato De Experiéncia

3.1. Elaboracé&o Do Projeto

No inicio do primeiro semestre de 2021, realizou-se visita técnica ao SRT,
com o objetivo de conhecer a Rede de Atencdo Psicossocial, integrando o
conhecimento tedrico em saude mental com a pratica clinica, no contexto da unidade
curricular de Projeto Integrador no 6° semestre de Enfermagem. Durante a visita, a
equipe do servico solicitou a docente responsavel e aos estudantes, treinamento
para os colaboradores com foco em obstrucdo de vias aéreas por corpo estranho
(OVACE), suporte basico de vida (SBV) e convulsdo, sendo apontados como uma

necessidade do servico.

Diante da demanda identificada, foram discutidas com estudantes as
possibilidades de realizacdo dos treinamentos solicitados pela equipe, assim formou-
Se grupos para o0s respectivos temas, otimizando a construcdo de Projetos de

Intervencédo a serem aplicados até o final do semestre letivo.

O presente grupo, ficou responsavel pelo tema de SBV, realizando a partir de
entdo a proposta do Projeto de Intervencao, a ser apresentado para as docentes,

aos demais estudantes e posteriormente a enfermeira responsavel pelo SRT .

Nesta etapa foi realizada pesquisa de literatura em bibliotecas virtuais acerca

da tematica e iniciada a etapa do planejamento.
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3.2. Planejamento

O planejamento do projeto foi iniciado logo no primeiro contato com o tema,
em salas de reunibes e durante horario protegido da aula, elaboramos a parte
estrutural do projeto, como o titulo; justificativa com a relevancia do tema; objetivos;
as etapas de execucdo, tais como as estratégias a serem utilizadas, o levantamento
dos recursos materiais e fisicos que seriam necessarios, bem como possiveis datas

disponiveis para a execucao da intervencao.

Para esta etapa de planejamento, recorreu-se primeiramente as questdes
tedricas, contando com artigos cientificos e livros presentes em base de dados

disponiveis na BVS — Biblioteca Virtual em Saude.

Foi formulado entdo o cronograma para o desenvolvimento do treinamento,
levando em consideracdo tempo de apresentacdo, publico alvo e estratégia

educacional.
Pensando nestes aspectos, a atividade foi estruturada em 4 momentos:

-1° momento- aplicacéo do questionario prévio;

-2° momento- apresentacdo do conteudo tedrico acerca do tema;
-3° momento- atividade pratica em simuladores realisticos;
-4°momento- aplicacdo do questionario de pos atividade.

O questionario foi formulado na plataforma Google Forms e apresentado
como uma maneira de identificar o conhecimento prévio dos participantes e avaliar o
aproveitamento do conteudo tedrico. Foi criado para reconhecer quais eram 0sS

conhecimentos prévios e o que foi absorvido apos a atividade (ANEXO 1).

Para apresentacdo do contetudo teorico, a didatica escolhida foi aula
expositiva e dialogada, com slides desenvolvidos na plataforma Apresentacéo
Google (ANEXO 2), seguindo roteiro dos principais tépicos a serem contemplados, a

sequir:

- Definicdo de parada cardiorrespiratéria e estatistica de casos;
- Definicdo e diferenca de parada cardiopulmonar e parada respiratéria;
- Sequéncia do suporte basico de vida (SBV);
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- Sequéncia de acdes para efetuar o suporte basico de vida;
- Explicacéo para realizagdo de uma compresséao efetiva.

Para a atividade prética, foi definida a estratégia de simulacéo realistica, em
espaco fisico reservado no Centro Universitario Municipal de Franca/Uni-FACEF.

Solicitados a disponibilizacdo dos recursos materiais, tais como: bolsas
valvula mascara, simuladores de parada cardiorespiratdria, luvas descartaveis, além
dos materiais solicitados, foram utilizados celulares com o aplicativo QCPR Training,
para avaliar ritmo e profundidade da compresséo toracica.

3.3. Execucéo

Apbs o projeto finalizado e anterior ao treinamento aos profissionais do SRT,
foi apresentado aos professores e estudantes da turma, para que além do
compartilhamento do conhecimento, o grupo pudesse contribuir com sugestdes de

modificacdes e qualificacdo da proposta.

Posteriormente, ap0s os ajustes realizados, o projeto foi entdo apresentado
aos responsaveis pelo servico, com definicho das datas e local para o

desenvolvimento da atividade.

Durante o treinamento, os profissionais foram organizados em pequenos
grupos, contribuindo assim para participacdo efetiva de todos. Inicialmente foi
disponibilizado o link do formulario pré-teste, com tempo protegido para

responderem.

Realizado o momento de contextualizacdo tedrica, com abertura e estimulo

para que os profissionais pudessem compartilhar experiéncias vivenciadas no SRT.

Posteriormente, realizada as atividades praticas nos simuladores, iniciando
com o conhecimento prévio dos profissionais e em seguida realizada a
demonstracdo pelas estudantes dos passos necessarios e corretos a serem
adotados para o atendimento a uma pessoa em parada cardiorrespiratéria, conforme

roteiro elaborado previamente pelo grupo de estudantes.
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Em seguida, os profissionais de saude foram organizados em duplas e
oportunizado tempo protegido para o treinamento prético, utilizando-se se os passos

conforme roteiro a seguir:

Quadro 1: Roteiro de atendimento a pessoa em parada cardiorrespiratéria

Acao Justificativa

Seguranca da equipe de

Verificar a seguranca no local .
9 ¢ atendimento

Checagem da

Chamar a vitima tocando nos ombros .
responsividade

Garantir efetividade do

Se a vitima nao responder: Chamar por ajuda .
atendimento

Checar pulso carotideo e respiracdo simultaneamente
Observar se ha elevacédo do torax da vitima e se ha | Reconhecimento da PCR e
pulso, em ndo mais que 10 segundos. garantir o atendimento em
Se a vitima nao respirar, ou apresentar o gaping € o | tempo oportuno

pulso estiver ausente: Iniciar RCP.

Observar se a vitima esta deitada (em decubito dorsal)
de abdome para cima.
Posicionar-se ao lado da vitima que deve estar em
uma superficie plana.

Posicionamento adequado
para realizar as manobras
de RCP

Realizar aberturas de vias aéreas: Colocar os dedos,
indicador e médio na regido do mento (mandibula) e | Promover oxigenacao
dois dedos, indicador e médio, na regido frontal (testa) | adequada

e a elevar para tras.

Situacéo 1:

Avaliar: se a vitima ndo respira e pulso presente:
-Realizar 1 ventilacdo a cada 5-6 segundos

-Checar respiracéo e pulso a cada 2 minutos

-Se apo6s 2 minutos a vitima ndo apresentar pulso,

Assisténcia imediata com
técnica assertiva

iniciar RCP

Situacéo 2:

Avaliar: Se a vitima n&o respira e pulso ausente: Assisténcia imediata com
-Iniciar ciclos de 30 compressoées e 2 ventilacdes técnica assertiva

-Checar pulso e respiracao a cada 2 minutos

N&o interromper a RCP até a chegada da ajuda | Assisténcia imediata com
solicitada ou interromper se paciente obtiver melhora técnica assertiva

Fonte:Elaborado pelas autoras com base em: Diretriz de Ressuscitacao
Cardiopulmonar e Cuidados Cardiovasculares de Emergéncia (2019).
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Figura 1: Momento da aula expositiva

Fonte: as autoras

No inicio do treinamento os profissionais foram questionados em relacédo ao
conhecimento prévio sobre SBV, e observamos que tinham entendimento restrito a
identificacdo da parada e acionamento de ajuda, havendo uma caréncia de
conhecimento técnico para dar o suporte de exceléncia até o cuidado avancado

chegar.

Posteriormente, foi aplicado o questionario de conhecimento prévio onde em
gue as questdes, relacionadas aos assuntos de cadeia de sobrevivéncia, abordagem
inicial do paciente e método assertivo de compressdes toracicas, notou-se
resultados desfavoraveis perante as tematicas, contudo apdés abordagem dos
contetdos tedricos e atividades praticas, os resultados foram majoritariamente

favoraveis no questionario pés atividades.

Em relacdo ao momento pratico da atividade, os participantes demonstraram
inseguranca para executar 0s passos necessarios no atendimento ao paciente com
PCR, no entanto ao final do treinamento foi observado que todos conseguiram
realizar o atendimento de forma assertiva nos simuladores, conforme evidencia a

imagem a segulir:
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Figura 2: Simulacdo de reanimagé&o cardiopulmonar

=

Fonte: As autoras

4. DISCUSSAO

Por meio do projeto desenvolvido e implementado foi possivel fortalecer as
acOes de capacitacdo e treinamento dos profissionais de saude de um SRT,
utilizando-se de estratégias de educacdo permanente, ou seja, uma aprendizagem
cotidiana e comprometida com os coletivos. Dessa forma, € possivel aumentar as
chances de um atendimento assertivo e rapido e consequentemente a sobrevida de
vitimas de PCR, da mesma forma que a falta de preparo e treinamento sao fatores

gue prejudicam o atendimento (SOUZA, 2014).

A Educacdo Permanente em Saude, € reconhecida como estratégia do SUS
para a formacao e o desenvolvimento de trabalhadores, e foi instituida pela Portaria
n° 198/GM/MS, de 13 de fevereiro de 2004, enquanto Politica Nacional de Educacéao
Permanente (BRASIL, 2004).

Para a execucdo das manobras de SBV, é de extrema importancia o
treinamento e capacitacdo para atendimento rapido e efetivo, com o objetivo de

preservacado das fungdes cardiacas e cerebrais (BRIAO, 2016).

Considerando que grande parte dos casos de PCR ocorrem em ambientes

extra-hospitalares, faz-se necessario que as pessoas leigas e profissionais estejam
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treinados para atendimento oportuno e de forma a garantir um atendimento de
qualidade até que o suporte avancado de salde chegue para dar continuidade a
atencdo. O treinamento é capaz de possibilitar que o profissional identifigue a PCR,
inicie as manobras de RCP e chame pelo cuidado avancado (BRIAO, 2016).

Estudos evidenciam que treinamento com esse foco tem impacto positivo no
reconhecimento da PCR, e a rapida acdo para realizar o atendimento da vitima pelos
profissionais. Contudo, os treinamentos devem ser frequentes, pois o reforco dos
conceitos garante que o conhecimento esteja sempre revisado (BRIAO, 2016; LIMA
et al., 2009).

Um estudo realizado em Portugal acerca da capacitacdo em suporte basico
de vida, desenvolvida para trabalhadores de uma camara municipal, utilizou o
método de questionarios, sendo o primeiro antes do treinamento e o segundo por
volta de dois meses apods. Os resultados dos questionarios foram a maioria dos
acertos no segundo momento, evidenciando a retencdo dos conhecimentos
adquiridos durante o processo e fortalecendo a importancia em aplicar treinamentos
de PCR (MONTEIRO, 2018).

Na area da enfermagem a capacitacdo rotineira tem conexao direta a
gualidade do servico prestado, considerando o impacto positivo quando o
profissional faz o movimento de procurar novos conhecimentos, conceitos e
atualizacdes sobre os assuntos que mudam constantemente, garantindo seguranca

direta aos pacientes e profissionais (SILVA, 2014).
5. CONSIDERACOES FINAIS

Por meio dessa atividade foi possivel desenvolver habilidades técnicas e
cognitivas para o desenvolvimento de projetos de intervenc¢éo e sua aplicacdo, assim
como fortalecer as acBes de capacitacdo e treinamento dos profissionais de saude
de um SRT, utilizando-se de estratégias de educacdo permanente, ou seja, uma
aprendizagem cotidiana e comprometida com os coletivos. Possibilitou aproximar
estudantes do contexto e necessidade de um cenério de pratica, compartilhando
conhecimentos e experiéncias, muitas ricas para a formacdo do profissional de

enfermagem.
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O sentimento de gratiddo por ensinar passo a passo de acordo com as
evidéncias para o suporte basico de vida aos profissionais do SRT € imenso ao ouvir
os relatos dos profissionais 0 quéo gratos estavam se sentindo por aprenderem algo

novo e tao necessario para salvar uma vida.

Acreditamos que este treinamento trard repercussao, ou seja, a qualidade do
atendimento destes profissionais ap6s o treinamento sera diferente, pelo
embasamento tedrico-pratico. Dessa forma, € possivel aumentar as chances de um
atendimento assertivo e rapido e consequentemente a sobrevida de vitimas de
PCR.
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