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APRESENTACAO

A bioética é considerada como um novo territério do conhecimento, inicialmente
seu foco de preocupacao foi direcionado preferencialmente para os campos da relacao
profissional-paciente e pesquisa. Com o passar dos anos, esse horizonte de atuagao
foi gradualmente ampliado, alcancou uma relacéo consistente com as areas social e
sanitaria.

A velocidade das descobertas, de certa forma, ‘roubou’ das sociedades humanas
contemporaneas o tempo necessario e indispensavel para o amadurecimento moral das
respostas frente as ‘novidades’. Portanto, a bioética surge como um novo instrumento
metodoldgico com o objetivo de proporcionar reflexdes e respostas possiveis diante
desses dilemas.

Os conflitos gerados entre a evolugdo do mundo, o progresso tecnolédgico e os
direitos humanos estao cada vez mais frequentes. A discussao bioética pode contribuir
na procura por respostas equilibradas frente aos conflitos atuais e aos das proximas
décadas, isso requer abordagens pluralistas e transdisciplinares a partir da realidade
concreta.

A bioética brasileira apresentou desenvolvimento tardio, porém passou a ser
incorporada objetivamente na construcao sanitarias no pais e no préprio funcionamento
do Sistema Unico de Saude (SUS). De acordo com esse contexto e objetivando a
melhor sistematizacdo e compreensdo da bioética, nesse volume serédo abordas
questdes relacionadas ao desenvolvimento tecnoldgico e cientifico e aos processos
evolutivos e sociais.

Elisa Miranda Costa
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CAPITULO 1

BIOSSEGURANGA NA AVALIAGAO DE RISCOS
AMBIENTAIS DOS TRANSGENICOS

Adolf Hitler Cardoso de Aratjo
Centro Universitario Uninassau, Departamento de
Biomedicina, Campina Grande — Paraiba.

Maria do Socorro Rocha Melo Peixoto
Universidade Estadual da Paraiba (UEPB) e -
Centro Universitario Uninassau, Departamento
de Farmacia e Biomedicina, Campina Grande —
Paraiba.

Bartolomeu Garcia de Souza Medeiros
Centro Universitario Uninassau, Departamento de
Biomedicina, Campina Grande — Paraiba.

Valeska Silva Lucena (Orientadora)
Faculdade de Ciéncias Médicas (FCM),

Faculdade de Campina Grande (FCG) e
Faculdade Reboucgas de Campina Grande
(FRCG), Departamento de Enfermagem, Campina
Grande — Paraiba.

RESUMO: Através da tecnologia do DNA
recombinante diversos genes vém sendo
retirados e transferidos para espécies distintas,
que uma vez expressos, sao denominados
transgénicos. A experiéncia do cultivo dos
produtos biotecnoldgicos dos ultimos 20 anos
confirma a utilizagcdo desta tecnologia com seu
cultivo em diversos paises refletindo a satisfagéo
e adocao desta pratica, porém €& necessario
a aplicacdo de técnicas de biosseguranca
visando reduzir os danos advindos desta
tecnologia. Objetivou-se, portanto conhecer
a importéncia da biosseguranga ambiental no

Bases Conceituais da Saude 6

desenvolvimento de produtos transgénicos
e verificar a existéncia de possiveis impactos
ambientais gerados pela liberagao planejada
desses organismos. Para isto foi realizada uma
revisdo qualitativa em 20 artigos, utilizando
os descritores: biosseguranca, engenharia
genética, transgénico e impacto ambiental,
cujos critérios de inclusdo foram artigos
publicados entre 2011 a 2016. As técnicas
de biosseguranca possibilitam a eliminacéao
de riscos de todos que estao envolvidos
neste processo, tanto pesquisadores, como
agricultores e consumidores no geral. S&o
avaliados a probabilidade de fluxo génico,
estudos de toxicidade em espécies nao alvo,
alergenicidade, testes de digestibilidade entre
outros. Além disso, estes estudos devem
ocorrer em diversos paises, visando observar
se ocorrem impactos diferenciais possivelmente
associados com as condi¢cbes geograficas de
cadaregido. Os estudos apresentam ainfluéncia
e a inovagdo dos transgénicos atualmente e
revelam que mesmo com as discussoes e 0s
possiveis impactos ambientais existentes estes
organismos sao de extrema relevancia para um
desenvolvimento mais produtivo e sustentavel,
especialmente pela seguranga dada pela
eficacia do monitoramento da biosseguranca
desde a producéo até a sua comercializagéo.

PALAVRAS-CHAVES: Biosseguranca,
Engenharia genética, Transgénico, Impacto
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ambiental.

ABSTRACT: Through recombinant DNA technology genes genes are removed and
transferred to distinct species, which are once expressed, are termed transgenic. The
biotechnology of the last 20 years confirmed the use of this technology with its domicile.
The application of biosafety techniques for the propagation of this technology is
necessary. The objective was to know the importance of environmental biosafety in the
development of transgenic products and to verify the existence of new environmental
vectors generated by the planned release of these organisms. For a qualitative
publication of 20 articles, the following descriptors were used: biosafety, genetic
engineering, transgenic and unpopular environmental, which were considered to have
been published between 2011 and 2016. The biosafety norms allowed the elimination
of risks of all the processes, both researchers, farmers and non-general consumers.
The possibility of gene flow, toxicity studies in non-target species, allergenicity, and
digestibility tests are evaluated. In addition, the first and the following indicators were
associated with the geographies of each region. The studies present an innovation and
the current transgenic ones and reveal the same with the discussions and the problems
that they play, are of extreme importance for a more productive and sustainable
development, and, in particular, the safety of the results of the monitoring of biosafety
from the production until it is marketed

KEYWODS: Biosafety, Genetic engineering, Transgenic, Environmental impact.

11 INTRODUCAO

A biotecnologia é uma ciéncia multidisciplinar que vem sendo desenvolvida a
milhares de anos, a partir da utilizagcao de seres vivos em processos fermentativos
e hoje, destaca-se por oferecer inUmeros beneficios para a sociedade (ANDRADE;
FALEIRO, 2011).

A necessidade de preservacdo dos recursos naturais gera uma busca por
técnicas que apresentem um desenvolvimento mais produtivo e sustentavel. Com isso,
a biotecnologia moderna representou um grande avango a partir da aplicacao das
técnicas de engenharia genética para o desenvolvimento de produtos e processos.
A manipulacdo de genes estd frequentemente sendo utilizada na produgcdo de
plantas, animais e microrganismos para a resolu¢ao de inUmeros problemas através
da modificagcdo de rotas metabolicas ou para o desenvolvimento de produtos nestes
organismos (COSTA et al., 2011).

Atualmente ostransgénicos estdo sendo altamente liberados e comercializadosem
todo 0 mundo por se apresentarem em muitos casos como produtos mais sustentaveis
em decorréncia de fatores como a diminuicéo da utilizacao de agrotoxicos, a reducao
da emissao de gases do efeito estufa e principalmente pela reducéo no uso de 6leo
diesel, agua e na area de plantio (MAHAFFEY et al., 2016).
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Segundo Costa et al (2011), com o0 aumento da area cultivada, acirraram-se os
debates e discussoes relacionados principalmente sobre a seguranca e os riscos que
esses produtos podem oferecer para o ser humano como efeitos toxicos, alergénicos
e a transferéncia de genes na flora gastrointestinal, para o meio ambiente, estes riscos
sao referenciados como os efeitos adversos em populacdes néo alvo e a microbiota
do solo, bem como possibilidade de fluxo génico e ao desenvolvimento de resisténcia.

Em vista da possibilidade de efeitos adversos decorrentes da liberacdo dos
transgénicos a busca pela minimizacdo e erradicagdo dos impactos se tornaram
frequentes na producédo desses organismos. Por isso, a biosseguranca acompanha
todo o desenvolvimento dos transgénicos por ser uma area que avalia e caracteriza os
riscos e impactos que estes organismos acarretam, desde o inicio de sua producéo, indo
até a sua liberacao e comercializacao. Através de frequentes experimentos que visam
a determinac&o e o monitoramento das caracteristicas adquiridas, a biosseguranca
estuda os efeitos positivos e negativos gerados de curto e longo prazo pela produgéo
dos transgénicos, bem como, os riscos para a saude humana, animal e ambiental.
Em vista disso, os transgénicos séo avaliados constantemente a fim de oferecer uma
maior seguranca na sua liberacao e comercializagao (COLLI, 2011).

No Brasil, com a Lei da Biosseguranca (11.105/05) foi criado o Conselho
Nacional de Biosseguranca (CNBS) e também se teve a reestruturacdo da Comisséo
Técnica Nacional de Biotecnologia (CTNBIio). Desse modo, as analises de riscos dos
transgénicos tiveram uma evolugdo significativa na fiscalizagdo da sua produgéo
através de constantes experimentos realizados em laboratério, no campo e em tecidos
(COSTA; MARIN, 2011).

Com a finalidade de gerar informacdes para auxiliar nas decisdes de liberacéo
comercial dos transgénicos, estas andlises se tornam gradativamente necessarias.
Portanto objetivou-se conhecer a importancia da biosseguranga ambiental no
desenvolvimento de produtos transgénicos e verificar a existéncia de possiveis
impactos ambientais gerados pela liberacao planejada desses organismos.

2| METODOLOGIA

Este trabalho foi elaborado a partir de um levantamento de dados encontrados
nas bases eletronicas Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO), utilizando os descritores:
organismo geneticamente modificado, meio ambiente, engenharia genética e impacto
ambiental.

Foram incluidos artigos publicados em portugués ou inglés, originais ou de
revisdo, que fossem publicados no periodo de Janeiro de 2011 a Outubro de 2016
e que fossem referentes a procedimentos, normas e intervencbes com énfase na
biosseguranca e no impacto ambiental resultantes dos transgénicos. Os critérios de
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exclusdo estabelecidos foram: artigos repetidos, dissertagdes, teses e artigos que ndo
tratassem realmente do tema.

Foram selecionados 20 artigos cujos dados foram compilados e avaliados
utilizando o programa Excell.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os transgénicos se apresentam com alta relevancia no melhor desenvolvimento
de organismos em mais de 28 paises, principalmente devido ao seu uso nas solucoes
de problemas que abrangem a saude, o meio ambiente e a economia. Estando em
alto uso e com sua expansao crescendo gradativamente (Grafico 1), estes organismos
compreendem uma producdo de baixo custo que auxilia os grandes e pequenos
produtores a inovarem e avancarem no mercado comercial com a maior evolugdo das
areas de plantio para atender a necessidade de produtos e servicos que apresentem
maior vantagem no cenario internacional (GAVIOLI; NUNES, 2015).

O Brasil se apresenta como o pais que mais expandiu a produ¢ao dos transgénicos
nos ultimos cinco anos e isto evidencia a importancia exercida pelas caracteristicas
adquiridas geneticamente, que consequentemente garantem-lhes inUmeras vantagens
(ISAAA, 2016).

O alto investimento das empresas na biotecnologia para oferecer ao mercado
produtos e servicos de maior qualidade acarreta inumeras discussdes acerca dos
aspectos e caracteristicas dos organismos oriundos das técnicas desta ciéncia.
A existéncia de pontos positivos e negativos no cultivo dos transgénicos depende
principalmente da fiscalizacdo e da conscientizacdo acerca da producdo destes
organismos e dos potencias impactos ambientais que compreendem uma maior
eficacia em questdes ambientais, sociais e econémicas (GAVIOLI; NUNES, 2015).
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Gréfico 1. Evolugéo da plantacao de transgénicos no Brasil
Fonte: ISAAA, 2016
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Diversos autores evidenciam que mesmo apresentando possiveis impactos
ambientais, o0s transgénicos propiciaram uma reducdo em outros impactos e
ofereceram diversos beneficios ambientais para o eficiente desenvolvimento da
espécie, produzindo assim organismos mais produtivos e sustentaveis. Os artigos
coletados evidenciam inUmeros beneficios ambientais decorrentes dos transgénicos
(Quadro 1).

Tais beneficios justificam a evolugéo no cultivo dos transgénicos a cada ano e o
maior numero de pesquisas realizadas para a identificacdo e o isolamento de genes
relevantes para o desenvolvimento de melhores servicos e produtos.

Porém autores afirmam que os transgénicos dependendo da caracteristica
adquirida e da espécie receptora podem apresentar especificos impactos ambientais
gue devem ser extremamente avaliados (Quadro 2).

BENEFICIOS CAUSAS

Diminuicéo da utilizac&o de pesticidas Eficacia do controle de pragas

Diminuicéo da utilizagdo de equipa-

Reducao da emissao de gases do efeito estufa ,
mentos agricolas

Melhor manutenc¢éo da produtivida-
de

Diminui¢cdo da necessidade das la-
vouras

Diminuicéo na area de plantio e na perda do cultivo

Reducéo na utilizagéo de agua e 6leo diesel

Reducéao dos custos de producgéo e maior facilidade na ma- | Diminuicdo do uso de maquinas,
nutencéo do cultivo fertilizantes e de agrotdxicos.

Quadro 1 — Beneficios ambientais decorrentes dos transgénicos

TIPO POSSIVEIS IMPACTOS AMBIENTAIS

Efeito negativo em espécies ndo alvo

Resisténcia a insetos Fluxo génico

Desenvolvimento de insetos resistentes

Aumento do uso do herbicida

Tolerancia a herbicida
Desenvolvimento de plantas resistentes

Efeito negativo sobre organismos néo alvo

Resisténcia a virus

Alteracao na constituicao genética do virus

Quadro 2 - Exposicéo dos possiveis impactos ambientais gerados por cada tipo de transgénico
cultivado no Brasil

Alguns impactos se apresentam com baixa probabilidade de ocorréncia,
porém, a existéncia de monitoramento ambiental € primordial para a continuidade do
desenvolvimento de transgénicos, mantendo assim uma durabilidade da produtividade
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existente e também um desenvolvimento sustentavel para a sociedade e para o meio
ambiente (MACHADO; FIUZA, 2011).

Alguns fatores de risco que compreendem principalmente a acdo do homem
devem ser erradicados para que o0s transgénicos possam ser controlados e
consequentemente para evitar que tais organismos possam ocasionar os impactos
ambientais evidenciados.

Em decorréncia da existéncia de alguns fatores como a limpeza inadequada de
equipamentos, da violagao das distancias determinadas e da distribuicéo inapropriada
das areas de refugio, 0 manejo dos transgénicos deve ser constantemente avaliado
e estudado para observar todas as caracteristicas e condicbes que podem aumentar
a probabilidade do desenvolvimento de problemas. E necessario manter um controle
devido existir a possibilidade de ocorréncia de impactos e riscos ambientais, porém
com a utilizagao das devidas normas e técnicas de biosseguranca, esses organismos
se apresentam como produtos extremamente tecnolégicos e com alto potencial de
produtividade (CHAIA; CHAIA, 2011).

Entretanto, devido a complexidade existente dentro da avaliacdo de riscos
ambientais se faz necessario ter uma completa anélise dos transgénicos, avaliando
suas caracteristicas como a expressao de genes, a sua estabilidade e adaptacao
a ambientes diferentes. Também € preciso avaliar as caracteristicas do ambiente
receptor, onde serdo implantadas as praticas agricolas e os efeitos que a presenca
desses transgénicos pode ocasionar em espécies locais (ANDRADE; FALEIRO, 2011).

Dentre as diversas etapas de avaliacdo de risco ambiental se faz necessério
a realizacdo de analises dos riscos caso a caso. Tais avaliagcdes incluem-se estudo
de fluxo génico, dos potenciais impactos inesperados em espécies nao alvo, do
desenvolvimento de resisténcia e das possiveis alteracbes na microbiota do solo
receptor (COLLI, 2011).

Séorealizados testes de fluxo génico que € um dos potenciais impactos ambientais
associados aos transgénicos e é um dos que mais necessitam de pesquisas para
avaliar fatores que tornam o ambiente propicio para a transferéncia genética como
o vento, o grau de florescimento e das caracteristicas presentes no terreno onde
foram cultivados os transgénicos. Tendo em vista esses pontos que podem auxiliar na
transferéncia de genes é necessario avaliar completamente os aspectos do local de
cultivo (SCHUSTER, 2013).

Comaconstante necessidade de conservacao dosrecursos genéticos, a Comisséao
Técnica Nacional de Biosseguranca (CTNBio) estabeleceu normas relacionadas
ao isolamento dos cultivares contendo transgénicos para as liberagcdes comerciais,
onde vai haver uma determinada distancia entre cultivares com transgénicos e as
convencionais. As regras de isolamento sdo especificas para cada caso, devido
determinadas espécies apresentarem maior possibilidade de ocorréncia de fluxo
génico e isso é avaliado constantemente pelas a¢des de biosseguranga ambiental a
fim de avaliar a eficacia da distancia existente entre as espécies (SCHUSTER, 2013).
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Estudo de desenvolvimento de resisténcia é uma das consequéncias e um dos
processos mais importantes a serem avaliados acerca dos efeitos resultantes da
liberacéo planejada dos transgénicos e exigem um alto monitoramento ambiental de
curto e longo prazo para se manter eficiente o controle de pragas.

O monitoramento da resisténcia é focado principalmente na tecnologia BT,
onde nos transgénicos contém genes da bactéria Bacillus thuringiensis que € muito
utilizada no controle bioldgico de insetos, devido as suas propriedades inseticidas.
E este controle ocorre através de uma proteina téxica denominada Cry (formato de
cristal) presente na bactéria que é especifica para inUmeros insetos. Essa proteina sé
se torna ativa em determinadas condi¢cdes que sao encontradas no tubo digestivo de
alguns insetos (MARTINS et al., 2014).

Quando o inseto se alimentar da planta proveniente da tecnologia BT, as toxinas
seréo ativadas por meio do pH alcalino e vao interagir com os receptores intestinais
do inseto, através dessas interagdes sdo formados poros na membrana do epitélio
intestinal e as células acabam se rompendo, provocando danos na ingestdo de
alimentos e assim levando o inseto a morte (MARTINS et al., 2014).

Com a alta producéo e a continua expressao da toxina por todo o ciclo de vida
da planta transgénica, muitas espécies sao expostas a toxina e em decorréncia da
continuidade de expressao os insetos podem desenvolver uma resisténcia a toxina
BT. O desenvolvimento de resisténcia é um fator que possui alta probabilidade de
ocorréncia e em vista disso € preciso a ado¢do de medidas que auxiliem o manejo
de resisténcia e busquem evitar ou desacelerar esse processo (ZANCANARO et al.,
2012).

Os métodos utilizados atualmente sao os de altas doses e as de plantio com
areas de reflgio, a primeira esta relacionada a quantidade de toxina produzida pela
planta transgénica, tal quantidade é suficiente para eliminar os insetos que possuem
0 gene de resisténcia, porém apresentam pares de genes diferentes, ou seja, os que
séo heterozigotos. Os insetos que apresentam a homozigose recessiva apresentam a
caracteristica de resisténcia a toxina, devido a essa constituicdo genética sobrevivem
a acao da tecnologia BT (MARTINS; FIUZA, 2011).

A area de reflgio € uma area onde vai ser plantado cultivares convencionais
similares aos transgénicos e que vao auxiliar na conservacao de insetos sensiveis
a toxina e também na durabilidade da tecnologia. Nessa area de plantio, os insetos
vao sobreviver e apresentando a sensibilidade a toxina BT v&o cruzar com os insetos
resistentes e em decorréncia disso vao gerar espécies susceptiveis a toxina. Em
consequéncia disso tem-se uma maior produtividade e a maior durabilidade da
tecnologia que através dessas praticas evidenciadas diminuem o desenvolvimento de
resisténcia dos insetos (ZANCANARQO et al., 2012).

Outro estudo é o efeito a microbiota do solo, avaliando as caracteristicas do
solo e as espécies presentes, as analises do solo preocupam-se principalmente com
a persisténcia do gene no solo e a possibilidade da transferéncia do transgene e a
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potencial expressao deste em outros organismos que pode alterar completamente
as suas caracteristicas e fungdes realizadas normalmente, podendo ocasionar até a
morte do organismo (ANDRADE; FALEIRO, 2011; NAKATANI et al., 2012).

Porém é necessério a presenca de alguns fatores para ocorrer a transferéncia
genética entre organismos do solo, dentre eles a permanéncia do gene intacto, o que
€ algo que ocorre raramente (ANDRADE; FALEIRO, 2011).

As avaliagbes referentes aos impactos a microbiota do solo sdo extremamente
complexas e analisam completamente espécies, funcdes, praticas agricolas utilizadas
e alteracdes climaticas. Devido a essa complexidade e os multiplos fatores que podem
ocasionar alteracées na microbiota do solo sdo necessarios estudos constantes que
identifiquem previamente a decorréncia desse impacto (NAKATANI et al., 2012).

A producéo existente dos transgénicos busca primordialmente uma equivaléncia
entre as substancias presentes no organismo convencional e no geneticamente
modificado, realizando assim a identificagdo de possiveis diferencas na composicao
dos organismos produzidos a fim de garantir e viabilizar a comercializagédo destes
produtos com alta seguranca e produtividade (ANDRADE; FALEIRO, 2011).

Com isso, a existéncia de alguma diferenca qualitativa ou quantitativa de
substancias podem alterar a viabilidade dos produtos e em decorréncia da integracéo e
expressao dos genes inseridos, existem preocupacoes referentes a possibilidade dos
transgénicos ocasionarem efeitos tdxicos, alergénicos e problemas na digestibilidade
do organismo (COSTA et al., 2011).

A alergenicidade ocorre por reacdes adversas decorrentes de alguma substancia
gue ocasiona respostas incomuns do sistema imunolégico do organismo, tal condicao
no caso dos transgénicos pode existir devido a fatores ambientais ou ao acumulo
de metabdlitos alergénicos e toxicos na planta. Em vista disso, a producdao dos
transgénicos se preocupa e avalia principalmente pontos como a origem do gene
isolado e transferido, e a sequéncia génica adquirida e suas caracteristicas similares
com sequéncias de alergénicos existentes (ANDRADE; FALEIRO, 2011; COSTAet al.,
2011).

Caso na avaliacdo alergénica existam algumas preocupacdes, é necessario
realizar testes toxicologicos utilizando ratos e camundongos para observar a existéncia
de ligacao de proteinas toxicas com anticorpos IgE de organismos alérgicos. Buscando
aumentar a segurancga e a viabilidade dos transgénicos, utilizam-se bancos de dados
para a realizacdo de uma comparacgao entre proteinas presentes nestes organismos
com proteinas tdxicas através de suas sequéncias de aminoacidos a fim de nao existir
uma homologia nas mesmas (COLLI, 2011).

Do ponto de vista toxicologico, alguns estudos evidenciam que os transgénicos
apresentam a mesma possibilidade de causar problemas toxicos dos organismos
convencionais (GAVIOLI; NUNES, 2015).

Os estudos referentes a digestibilidade sao realizados em decorréncia da
preocupacao da existéncia de transferéncia horizontal no trato gastrointestinal, porém
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para que isto ocorresse o DNA deveria continuar totalmente integro e ndo ser degradado
pelo ambiente digestivo e por isso tal questao nao apresenta grandes preocupacoes
(ANDRADE; FALEIRO, 2011).

Para ter um monitoramento e um cumprimento das normas de biosseguranca, toda
instituicdo que faca 0 manejo de técnicas com organismos geneticamente modificados
(OGMs) deve criar uma Comisséo Interna de Biosseguranca (CIBio) onde esta vai
auxiliar na identificacdo, avaliagdo e comunicacéo dos possiveis riscos existentes.
Para o desenvolvimento de pesquisas envolvendo OGMs e seus derivados, a CIBio
interessada deve solicitar um Certificado de Qualidade de Biosseguranca (CQB) que
€ emitido pela CTNBiIo.

Concomitante a essas questdes burocraticas, os transgénicos quando estédo
sendo desenvolvidos passam pela analise de risco que é composta por trés etapas
essenciais: aavaliacédo derisco, 0 manejo de risco e acomunicacéo derisco (ANDRADE;
FALEIRO, 2011; COSTA et al., 2011). Estas trés etapas auxiliam em uma eficiente
producéo dos transgénicos, devido analisarem completamente suas caracteristicas e
oferecer condi¢cbes para que 0s mesmos possam ser corretamente comercializados.

Mesmo com essas longas etapas de avaliagcdo ainda € necessario uma maior
atencéo as leis referentes a biosseguranca para manter um alto controle dos
transgénicos e para apresentar uma maior confiabilidade e uma maior seguranca
na utilizacdo desses organismos produzidos em larga escala e que exigem uma alta
fiscalizagdo no seu cultivo.

E necessario um maior aprofundamento na biosseguranca ambiental em
relacéo aos distintos impactos ambientais existentes, devido apresentaram uma alta
complexidade e mesmo necessitando de alguns fatores para a ocorréncia, os danos
ambientais podem ocorrer abundantemente nas plantagdes dos transgénicos. Em
vista disso, é necessario o estabelecimento de medidas mitigadoras especificas para
cada organismo com a finalidade de evitar a ocorréncia dos impactos ambientais.

41 CONSIDERACOES FINAIS

A producdo dos transgénicos e sua eventual liberacdo no meio ambiente
acarretam em inumeras discussdes e preocupacdes sobre os potenciais impactos
ambientais que estes organismos podem gerar em curta e larga escala. E importante
salientar que os transgénicos sdo organismos que apresentam caracteristicas que
podem acarretar no desenvolvimento de impactos ambientais e consequentemente
tendo a presenca destes pode-se haver uma reducao na viabilidade da tecnologia e
um desequilibrio na biodiversidade local.

Pbde-se verificar que a biosseguranca ambiental € um fator que esta presente
desde oiniciodaproducéo até a pos-liberacao dostransgénicos, as agdes realizadas sdo
extremamente relevantes para minimizar ou erradicar 0s perigos e consequentemente
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para assegurar e controlar um desenvolvimento sustentavel e amplamente inovador.

A anadlise de risco ambiental que é um fator indispensavel na biosseguranca
ambiental pode-se afirmarque é umdos processos maisimportantes nodesenvolvimento
dos transgénicos devido a alta necessidade da completa avaliacdo, porém é uma fase
bastante complexa em decorréncia das multiplas caracteristicas e fungcées que um
organismo pode possuir e tais aspectos devem ser avaliados minuciosamente a fim
de auxiliar na tomada de decisdes sobre a liberacdo e o cultivo comercial desses
organismos.

Os autores revelam que mesmo com a possibilidade, as avaliagcdes cientificas que
foram feitas até a atualidade nao evidenciaram nenhuma deteccao de danos ambientais
decorrentes dos transgénicos comercializados presentemente. Em decorréncia disso,
podemos compreender a importancia do desenvolvimento de organismos transgénicos
para a solucéo de problemas existentes atualmente.

As interacbes dos transgénicos com a biodiversidade receptora ndo s&o
aprofundadas cientificamente para estimar a possibilidade de ocorréncia de danos
ao ambiente e também para avaliar a seguranca da tecnologia. Diante disso, &
imprescindivel evidenciar a caréncia de estudos e a importancia da continuidade de
pesquisas mais completas referentes a biosseguranga e o monitoramento ambiental
de organismos transgénicos para a existéncia de um controle, de uma minimiza¢ao ou
erradicacao de riscos aos seres Vivos.
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3,5-DISSUBSTITUIDO

RESUMO: A
medicamentos é

necessidade de novos
um problema cotidiano
que tem seu crescimento impulsionado por
Quando o assunto sao

farmacos antimicrobianos, esta necessidade

diversos fatores.

se intensifica devido o numero crescente
de cepas resistentes que trazem impactos
significativos na saude publica mundial. Neste
patamar, fomenta-se o desenvolvimento de
para
solucionar tal problema, onde destacam-se os

moléculas que apresentem potencial

1,2,4-oxadiazbis, uma classe dos heterociclicos
que vem chamando atencdo devido a sua
diversidade de aplicacbes nas areas biologicas,
destes
pressupostos, o presente trabalho objetivou

tecnologicas e sintéticas. A partir
sintetizar e avaliar o potencial antimicrobiano
do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-ona,
sintetizado a partir do 4-oxopentanoato de
etila empregando-se radiacédo de micro-ondas,
sendo sua concentragao inibitéria minima (CIM)
determinada pelo método de microdiluicdo em
multiplacas contra as cepas de Staphylococcus
aureus (UFPEDA 02), Enterococcus faecalis
(UFPEDA 138), Escherichia coli(UFPEDA 224),
Pseudomonas aeruginosa (416) e Candida
utilis (UFPEDA 1009). O 1,2,4-oxadiazol foi
obtido com um rendimento de 92%, mostrando
atividade contra as cepas de Pseudomonas
aeruginosa e Candida utilis, com valores
de CIM iguais a 625 pg/mL e 156,2 pg/mL
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respectivamente. O processo de obtencdo do 1,2,4-oxadiazol mostrou-se bastante
efetivo para o fim almejado e sua atividade antimicrobiana chamou atencdo devido
sua acao frente a cepas de grande importancia médica, sua acéo antifungica e sua
seletividade antimicrobiana motiva outros estudos que visem entender e melhorar sua
atividade.

PALAVRAS-CHAVE: Heterociclicos, Antimicrobiano, 1,2,4-oxadiazol

ABSTRACT: The need for new medicines is an everyday problem that has its growth
driven by several factors. When the subject is antimicrobial drugs, this need intensifies
because of the growing number of resistant strains that have significant impacts on
global public health. At this level, it is promoted the development of molecules that
present the potential to solve this problem, in which the 1,2,4-oxadiazoles, a class
of the heterocyclics that comes to attention due to its diversity of applications in the
biological, technological areas and synthetic. From these assumptions, the present
work aimed to synthesize and evaluate the antimicrobial potential of 4- (3-phenyl)
-1,2,4-oxadiazol-5-yl) butan-2-one, synthesized from 4-oxopentanoate of ethylene
using microwave radiation, its minimum inhibitory concentration (MIC) determined
by the multi-plate microdilution method against the strains of Staphylococcus aureus
(UFPEDA 02), Enterococcus faecalis (UFPEDA 138), Escherichia coli (UFPEDA 224),
Pseudomonas aeruginosa (416) and Candida utilis (UFPEDA 1009). 1,2,4-oxadiazole
was obtained in a yield of 92%, showing activity against the strains of Pseudomonas
aeruginosa and Candida utilis, with MIC values equal to 625 pg/mL and 156.2 pg/mL,
respectively. The process of obtaining 1,2,4-oxadiazole proved to be very effective for
its intended purpose and its antimicrobial activity was noticed due to its action against
strains of great medical importance, its antifungal action and its antimicrobial selectivity
motivates other studies aimed at understand and improve their activity.

KEYWORDS: Heterocyclics, Antimicrobial, 1,2,4-oxaziazole.

11 INTRODUCAO

Desde o inicio da histdéria humana, observa-se o interesse do homem em
obter recursos para aliviar suas dores e tratar doencas. Com o passar dos anos e 0
desenvolvimento da ciéncia, a forma de obtencéo destes recursos evoluiu até atingir o
patamar atual, onde existem diversas estratégias e taticas modernas para a obtencéo
de novos farmacos (BARREIRO; FRAGA, 2014).

O processo de pesquisa e desenvolvimento de novos farmacos (P&D) apresenta-
se como um componente importantissimo para a manutencdo da vida no mundo,
justificando o constante interesse por parte de pesquisadores, industrias e outros
componentes que se movem a partir do mesmo. Fato que coopera para a afirmacao
do seu impacto e importancia é a sua posicao como uma das oito areas que merecem
atencao especial dos 6rgaos reguladores (GOLDIM, 2007).
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Em meio as distintas estratégias para obtenc&o de novos farmacos, destacam-se
as modificagcdes moleculares, uma vez que tais transformacdes quimicas possibilitam
a obtencdo de moléculas com caracteristicas adequadas de eficacia e seguranca,
assegurando, deste modo, um melhor perfil farmacodindmico e farmacocinético
(LUCIO NETO, 2011).

Constantemente novos farmacos sao planejados e sintetizados visando suprir
as necessidades do cotidiano da populagéo, como por exemplo: o combate a agentes
patogénicos resistentes aos farmacos atuais, o aperfeicoamento do tratamento de
doengas existentes, o tratamento de doencas recém-identificadas/negligenciadas e
o desenvolvimento de moléculas mais seguras pela redu¢do ou remocéo de efeitos
adversos (THOMAS, 2012).

Vale ressaltar que o desenvolvimento de resisténcia de microrganismos
aos antimicrobianos tradicionais € um problema de saude publica que se alastra
mundialmente, conforme mostrado na Figura 1, evidenciando a necessidade de
descoberta de novos agentes terapéuticos (OWENS, 2007; BRITO; CORDEIRO,
2012).

ec
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Figura 1: Dados sobre a resisténcia de bactérias/combinagéo de drogas antimicrobianas.
Fonte: Adaptado de WHO (2014).

A Organizacao das Nacdes Unidas (ONU) reconhece e alerta cada vez mais para
este problema, acreditando que se for mantido este ritmo surgirdo doencas incuraveis
pela tecnologia atual, podendo matar 10 milhdes de pessoas até o ano de 2050 (ONU,
2017).

Diante desta problemética, faz-se necessario o incentivo aos processos que
objetivem atenuar esta necessidade. Frente a isso, uma alternativa € aumentar o
investimento na descoberta de novos farmacos, como por exemplo sintetizar moléculas
contendo um anel heterociclico, em destaque os oxadiazois (WANNMACHER, 2004).

O interesse na insercao deste nucleo heterociclico na estrutura do farmaco
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€ devido a mais da metade dos compostos conhecidos apresentarem natureza
heterociclica, a citar as vitaminas e moléculas presentes em plantas e organismos
marinhos. Além disso, inUmeros farmacos apresentam em sua estrutura pelo menos
um anel heterociclico (SILVA, 2006; MARTINS et al., 2008).

Os oxadiazois sao anéis heterociclicos de cinco membros e tém sido cada vez
mais estudados devido as suas possiveis aplicagcbes biologicas, das quais destacam-
se sua atuagcdo como antiasmatico, antidiabético, anti-inflamatoério, antitumoral,
neuroprotetor, imunossupressor, antioxidante e antimicrobiano (PACE; PIERRO, 2009;
GOBEC et al., 2015; CUNHA; AGUIAR, 2015).

No mais, os relatos da aplicacdo dos oxadiazbis como antimicrobiano salientam
que estas moléculas sao promissores candidatos contra diversas espécies de bactérias
e fungos (TALES et al., 2011; OLIVEIRA et al., 2012).

Tendo em mente os problemas que marcam a atualidade e o futuro dos
antibiéticos, bem como as interessantes atividades apresentadas pelos oxadiazbis, em
especial sua atividade antimicrobiana, o presente trabalho objetivou sintetizar e avaliar
0 potencial antimicrobiano de uma molécula contendo o anel 1,2,4-oxadiazélico, o
4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-ona, a fim de contribuir para o desenvolvimento
de novas op¢des terapéuticas seguras e eficazes.

2| METODOLOGIA

2.1 Equipamentos e analise dos dados

As analises de ressonéncia magnética nuclear (RMN) foram realizadas em um
espectrometro VARIAN® modelo Unity Plus-300 utilizando como solvente o cloroférmio
deuterado (CDCI,). Este espectrometro foi calibrado usando tetrametilsilano (0,00
ppm) como referéncia interna para os ndcleos de 'H e '*C, e todas as constantes de
acoplamento (J) foram descritas em hertz (Hz). O espectro de infravermelho (IV) foi
registrado em um espectrofotébmetro de infravermelho com transformada de Fourier
no Spectrum 400 FT-IR/FT-NIR Spectrometer modelo PerkinElmer, sendo a amostra
preparada como pastilhas de KBr, com numero de scans de 16, resolucao 4 e nUmero
de onda de 4000 a 400 cm™'. A rotacao especifica foi determinada em um polarimetro
digital da marca JASCO® P-2000 equipado com a luz de s6dio em comprimento de
onda 589 nm. A amostra foi preparada em concentracéo de 1% (m/v) (em MeOH) em
uma cubeta de 1 mL. O ponto de fusao foi realizado no Electro-thermal série 1A 9100
Digital Melting Point. A chapa de agitagdo com aquecimento e a manta aquecedora
foram da marca Fisaton modelo 754A e 102E, respectivamente. O solvente foi removido
utilizando um evaporador rotativo da Buchi Rotavapor modelo R-114 conectado a uma
bomba de vacuo modelo KNF Neuberger, e 0 solvente remanescente foi removido
utilizando uma bomba de alto vacuo da Edwards modelo RV3. As estruturas dos

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 2




compostos foram geradas através do software ChemBioUltra® verséo 12.0.

2.2 Materiais, solventes e reagentes

O monitoramento das reacdes foi realizado através da cromatografia em camada
delgada (CCD) utilizando placas de silica-gel contendo indicador fluorescente F,,
da Merck. Para visualizagédo, as placas foram colocadas em solugéo &cida (EtOH/
H,SO,, 95:5) e solugéo de vanilina. A purificagao através da cromatografia liquida em
coluna foi realizada utilizando silica-gel 60 (70-230 mesh) como fase estacionéria e
sistemas hexano:acetato de etila como fase mével numa coluna de vidro em diferentes
proporcdes. Os solventes comerciais foram purificados de acordo com os protocolos
descritos na literatura (PERRIN; AMAREGO, 1996). O hexano e o acetato de etila
foram destilados isoladamente com coluna de vigreaux, o diclorometano foi destilado
sob hidreto de célcio e o metanol foi destilado sob magnésio metalico e iodo sublimado.
Os reagentes benzonitrila, cloridrato de hidroxilamina e o levulinato de etila foram
adquiridos da empresa Sigma Aldrich.

2.3 Sintese da Benzamidoxima

Em um balédo de fundo redondo com capacidade de 50 mL contendo benzonitrila
(1,08 g; 10 mmol) dissolvida em etanol (10 mL), foi adicionada uma solugcéo contendo
agua destilada (10 mL), carbonato de sédio (1,33 g; 12,5 mmol) e cloridrato de
hidroxilamina (1,74 g; 25 mmol). A mistura foi levada para um banho ultrassénico
e irradiada a uma temperatura de 50°C por um tempo de 60 minutos. A reacao foi
acompanhada por CCD e, ap6s o término da reagéo, concentrou-se a mistura reacional
sob pressao reduzida, resultando em um sistema bifasico. Lavou-se o sistema com 20
mL de acetato de etila e 20 mL de uma solucéo saturada de cloreto de aménio para
obter a separacao das fases. A fase organica foi seca com sulfato de magnésio anidro
(MgS0O,) e, em seguida, filtrada. Extraiu-se o solvente orgénico sob presséo reduzida,
aumentando a concentracéo do produto de reacdo. Por fim, realizou-se a cristalizacéo
da benzamidoxima com uma solugao de cloroférmio:hexano na proporcao de 90:10,
respectivamente.

2.4 Sintese do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-ona

Em um reator de vidro foi adicionado carbonato de potassio (0,17 g; 0,75 mmol),
levulinato de etila (0,13 g, 1 mmol), benzamidoxima (0,23 g; 1,5 mmol) e uma gota
de dimetilformamida (DMF). A mistura foi homogeneizada e o reator de vidro inserido
dentro do forno de micro-ondas utilizando poténcia de 100% (574 W). A reacgao foi
acompanhada por meio de cromatografia de camada delgada (CCD). Ao término da
reacao, foi adicionada a mistura reacional uma pequena quantidade de acetato de etila
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e aqueceu-se para garantir a total solubilizagao do produto. O produto foi filtrado e o
solvente foi evaporado sob pressao reduzida, sendo posteriormente purificado através
da cromatografia em coluna utilizando uma solu¢cdo de hexano:acetato de etila na
proporcao de 97:3, respectivamente.

2.5 Culturas de microrganismos

O potencial antimicrobiano do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-ona foi
determinado frente as bactérias gram-positivas Staphylococcus aureus (UFPEDA 02),
Enterococcus faecalis (UFPEDA 138), as bactérias gram-negativas Escherichia coli
(UFPEDA 224), Pseudomonas aeruginosa (416) e o fungo Candida utilis (UFPEDA
1009). Todos os microrganismos utilizados foram provenientes do Departamento
de Antibidticos da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE). A suspenséao foi
padronizada através da escala de McFarland, com turvagdo de 0,5, concentracéo
equivalente 108 UFC/mL para bactérias e 107 UFC/mL para fungos.

2.6 Determinacao da concentracao inibitéria minima (CIM)

Empregou-se a técnica da microdiluicdo em multiplacas com 96 pogos, conforme
as recomendagdes da norma técnica de 2002 M38-A e M27-A2 do Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI), para a determinacao da CIM. O meio de cultura
liguido Saubouraud (Sab) foi utilizado para fungos e o meio liquido Mueller Hinton
(MH) para as Bactérias. Os antibi6ticos Metronidazol (2,5 pL) e Fluconazol (2,5 plL)
foram utilizados como controle positivo, e o acetato de etila como controle negativo. As
microplacas foram cultivadas em triplicatas a uma temperatura de 37 °C para bactérias
por um periodo de 18 a 24 horas e 30 °C para Fungos por 48 a 72 horas.

Apos o periodo de cultivo, foi realizada a revelagédo das microplacas adicionando-
se a cada poc¢o 10 yL de uma solugao indicadora de risazurina sédica em agua destilada
estéril de concentracéo 0,01% (p/v). Posteriormente, as mesmas foram incubadas por
um periodo de duas horas ao abrigo da luz. A mudancga de coloragcdo determina a
ocorréncia de inibicdo ou ndo, onde a cor azul inalterada evidencia a CIM (menor
concentragdo capaz de inibir o crescimento dos microrganismos), a qual tem como
concentracao final 2.500 pyg/mL. Também foi utilizado o método de turbidez para a
verificacao do crescimento (turvagao) ou inibicao das linhagens fungicas.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A primeira etapa do trabalho consistiu na sintetize da benzamidoxima a partir
da benzonitrila utilizando-se o protocolo descrito por Barros et al. (2011). A reacéo foi
concluida ap6s 60 minutos sob irradiacéo de ultrassom, e o produto foi obtido na forma
de um solido cristalino com um rendimento de 85%.

Apés as analises de caracterizagdo da benzamidoxima constatou-se que este
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composto apresentou: ponto de fusédo entre 79-80 °C; no espectro de infravermelho as
principais bandas de absorcao foram de 3945, 3453, 3361, 3229, 3057, 2893, 2285,
1649, 1591, 1450, 1387, 1104, 926, 17, 79, 691, 582 cm-1; e através da ressonéncia
nuclear de hidrogénio os deslocamentos quimico foram de 8,91 ppm (s, 1H, OH);
7,64-7,62 ppm (m, 2H, Haromatico); 7,4-7,3ppm (m, 3H, Haromatico); 4,96ppm (s, 2H,
NH2). Adicionalmente, os dados encontrados estdo de acordo com os descritos por

Srivastava et al. (2009).
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Figura 2. Espectro de RMN 1H (CDCI3, 400 MHz) do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-
ona.

Fonte: Préprio autor.
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Figura 3. Espectro de RMN 13C (CDCI3, 100 MHz) do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-
ona.

Fonte: Proprio autor
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Adicionalmente, as imagens dos espectros de RMN 'H e '®C (Figura 2 e 3)
indicam os deslocamentos quimicos dos atomos de hidrogénio e carbono presentes
na estrutura da molécula sintetizada. (PODE VIM DEPOIS DA FIGURA??)

Uma vez obtido a benzamidoxima partiu-se para a sintese do 4-(3-fenil)-1,2,4-
oxadiazol-5-il)butan-2-ona utilizando o protocolo elaborado por Barros et al. (2014),
com algumas modificacées. Apds a purificagdo, o 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)
butan-2-ona foi obtido na forma de um liquido com um rendimento reacional de 92%,
semelhante ao obtido por Freitas et al. (2007).

Este oxadiazol foi submetido aos testes de atividade antimicrobiana in vitro,
a fim de avaliar a influéncia deste composto no ciclo de vida de cinco cepas de
microrganismos diferentes (bactérias e fungos).

Foram selecionados microrganismos de intensa relevancia médica, a saber:
as bactérias Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa e o fungo Candida utilis. O resultado desta avaliagéo é
apresentado na Tabela 1. W

Bactérias Fungo
Pseudomonas

Composto  Staphylococcus Enterococcus . . . .
aureus faecalis Escherichia coli  aeruginosa Ca?.(lj./da

- i - - utilis

(Gram-positiva)  (Gram-positiva) (Gram-negativa) (Gratri\:n/ar;ega
N

o ) i i ) 156,2 ug/

Tabela 1. Determinacao da Concentracéo Inibitéria Minima (CIM) do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-
5-il)butan-2-ona.

Fonte: Proprio Autor.

A molécula testada demonstrou uma interessante atividade antimicrobiana, onde
sua acao antibacteriana foi expressiva contra a cepa de Pseudomonas aeruginosa,
esbocando uma CIM de 625 pg/mL.

Este resultado semelhante ao encontrado por Srivastava et al. (2003), onde
compostos 1,2,4-oxadiazélicos demonstraram atividade antimicrobiana moderada, ao
passo que o composto de maior similaridade com o 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)
butan-2-ona nao apresentou nenhuma ag¢ao antimicrobiana contra os microrganismos
testados. Em outro trabalho, Leite et al. (2000), também realizou estudos de atividade
antimicrobiana com compostos semelhantes, obtendo bons resultados contra cepas
de Escherichia coli e Proteus mirabilis, porém a acado destes compostos frente a
Pseudomonas aeruginosa se mostrou pouco pronunciada.

A Pseudomonas aeruginosa constantemente tem sido o centro de dados
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preocupantes devido seu envolvimento em infec¢des hospitalares, se mostrando como
uma das principais causas deste evento nos hospitais brasileiros, além de se destacar
como um dos microrganismos mais resistentes a antibioticos, gerando altos indices de
morbimortalidade (NEVES; MAMIZUKA; LICOPAN, 2011; DIGIANDOMENICO et al.,
2017). Por tais motivos chama-se atencéo a atividade demonstrada pelo 4-(3-fenil)-
1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-ona, podendo este se tornar futuramente uma forma de
solucéo para o problema relatado.

A atividade antifungica contra a cepa de Candida utilis foi notada como mais
potente, com uma CIM de 156,2 ug/mL, resultado este bastante interessante, uma
vez que diversas pesquisas envolvendo outros derivados oxadiazélicos demonstraram
baixa atividade antifungica, como descrito no estudo de Krishna et al. (2015).

Comparativamente, o desenvolvimento de farmacos com acdo antifungica
se mostra bem mais complexo que aqueles de acdo antibacteriana, uma vez que
as células eucariontes dos fungos sdo bastante semelhantes as células humanas,
fazendo com que o arsenal contra estes tipos de patdgenos seja ainda mais limitado
(TORTORA; FUNKE; CASE, 2012). O 1,2,4-oxadiazol estudado apresentou uma boa
atividade antifungica, o que né&o foi notado em moléculas semelhantes envolvidas em
outros estudos, se mostrando como um bom protétipo para este limitado arsenal.

Um dado altamente positivo foi ademonstrada seletividade da ag&o antimicrobiana
durante os testes. Antimicrobianos de amplo espectro mostram-se em diversas
situacbes como uma desvantagem, uma vez que podem levar a destruicdo de grande
parte da microbiota normal do hospedeiro (TORTORA; FUNKE; CASE, 2012).

Atoxicidade seletiva proporciona o direcionamento das acdes dos antimicrobianos,
resultando na afirmacéo de que uma das qualidades que uma molécula deve apresentar
para ser considerada o antimicrobiano ideal € ndo causar dano ao hospedeiro
(BURTON; ENGELKIRK, 2012). Um problema que frequentemente vai contra esse
pensamento é a agressao da microbiota normal por parte dos antimicrobianos.

Ha muito se reconhece a importancia da microbiota normal, estando ela envolvida
no sistema imunologico, sendo uma das barreiras imunoldégicas do nosso corpo,
além de outros processos, como por exemplo, no auxilio da produg¢éao da vitamina K
humana. Esta barreira impede o desenvolvimento de infec¢des ao realizar diversas
acbes que combatem a proliferacdo de patdbgenos externos e internos, como por
exemplo, a producao de antibibticos seletivos e o impedimento da fixagdo, nutricao e
desenvolvimento destes agentes. Uma agresséo a esta frente de defesa deixa o corpo
vulneravel a ataques de microrganismos patogénicos (HARVEY; CHAMPE; FISHER,
2008).

Isso nos leva a conclusdo de que agentes com espectro reduzido como
o 1,2,4-oxadiazol em estudo, se mostram como uma vantagem, podendo ser
empregados no tratamento de infec¢des especificas sem comprometer a microbiota
normal (MURRAY; ROSENTHAL; PFALLER, 2017).
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4|1 CONCLUSOES

O processo de sintese para a obtencao do 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-
2-ona se apresentou bastante efetivo para o fim almejado, expressando um bom
rendimento a cada etapa reacional em um tempo reduzido.

A acéo antimicrobiana apresentada pelo 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-2-
ona chama bastante atencéo devido a caracteristicas singulares que destacam esta
molécula, a diferenciando de outras, enaltecendo-a como um prototipo para este fim.
Entre estas caracteristicas temos: sua acéao contra P. aeruginosa, um microrganismo de
intensa importancia médica; sua atividade antifungica expressada e sua demonstrada
seletividade antimicrobiana, diminuindo assim uma possivel agressao ao usuario.

Ascaracteristicas singulares esbocadas pelo 4-(3-fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il)butan-
2-ona fazem com que sejam fomentados novos estudos que visem um melhoramento
da sua atividade antimicrobiana, inserindo-a como um protétipo no desenvolvimento
da escassa e importantissima classe de novos agentes antimicrobianos, podendo-se
realizar modifica¢des estruturais a fim de amplificar sua agéo.
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11 INTRODUCAO
A cocaina é uma das substancias
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mais consumidas no
(UNODC, 2017).

classificada como um alcaloide tropéanico,

entorpecentes
mundo Sua estrutura €
metabodlito secundario, também designado de
benzoilmetilecgonina, encontrado nas folhas
de plantas do género Erytroxylum, que é
nativa de regides andinas na América do Sul
(GOLDSTEIN et al., 2009; BIONDICH; JOSLIN,
2015).

Derivada do acido [1R- (exo,exo0) - 3 -
(benzoiloxi) — 8 — metil — 8 — azabiciclo[3.2.1]
octano-2-carboxilico] (Figura 1), sendo portanto,
um éster metilico. Essa droga se apresenta
como uma das substancias entorpecentes mais
consumidas, chegando a mais de 14 milhdes de
usuarios em todo o mundo (MONTAVANI et al.,
2015; UNODC, 2017). Ocorre naturalmente nas
folhas das plantas Erythroxylum novogranatense
e E. coca, espécies endémicas em regides
andinas e em paises como o México, Indonésia
e América do Sul em particular Colédmbia, Bolivia
e Peru (GOLDSTEIN et al., 2009).
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Figura 1 — Estrutura quimica da cocaina &cido [1R- (exo0,exo) - 3 - (benzoiloxi) — 8 — metil — 8 —
azabiciclo[3.2.1]octano-2-carboxilico].

A E. coca é um arbusto de cerca de 1,20 m a 1,80 m de altura, cresce melhor
nos quentes vales das encostas orientais dos Andes, situados 1.500 a 2.000m acima
do nivel do mar. As folhas tém formato oval, com 5 a 6 cm de comprimento; o arbusto
da flores pequenas e brancas e produz frutos vermelhos de formato oval (SILVA et al.,
2008; CHASIN; LIMA, 2008; BIONDICH; JOSLIN, 2015). Dados historicos mostram
que civilizagdes antigas ja utilizavam as folhas em rituais e ceriménias religiosos, bem
como se beneficiavam de suas propriedades medicinais, sendo considerada uma
planta sagrada para os indigenas (BIONDICH; JOSLIN, 2015).

Nas regides andinas, principalmente regides de fronteiras € comum encontrar
pessoas mascando o epadu (um preparado de folhas torradas da E. coca com
compostos alcalinos que otimiza a absor¢ao dos alcaloides), costume herdado dos
indios nativos da regiao e que foi sendo repassado século apds século (MONTOVANI
et al., 2015).

ApoGs séculos de uso das folhas da E. coca pela populagéo, principalmente
das regides andinas, somente em 1859, Albert Niemann conseguiu isolar a partir de
extratos da folha da planta, numerosos alcaloides, merecendo destaque a cocaina,
gue posteriormente foi verificada como sendo um dos componentes bioativos da planta
(SILVA et al., 2010).

No século XIX, a substancia era largamente utilizada, compunha diversas
formulagcdes farmacéuticas de uso livre, como tdnicos, elixires, merecendo destaque
para a presenca na bebida ndo alcodlica Coca-Cola, formulacdao de vinhos, como o
vinho Marianni que continha 0,2 mg/mL e era tido como um tonico, vendido na Italia e
na Franga (SILVA et al., 2010).

Pelos idos de 1880, o alcalbide foi introduzido na pratica clinica devido sua
propriedade anestésica sobre o sistema nervoso periférico e estimulante no sistema
nervoso central, sendo também utilizada par tratamento de depressao, alcoolismo e
até mesmo dependéncia de morfina (FERREIRA; MARTINI, 2001; CHASIN; LIMA,
2008; SILVA et al., 2010).

No entanto, em 1891, foram relatados casos de intoxicagao pelo uso excessivo
da substéncia, onde também foi verificada a possibilidade de dependéncia por parte
dos consumidores que utilizavam produtos contendo a cocaina na formulagéo, assim
o registro de algumas mortes que, de fato, contribuiram para a sua proibicéo pelo The
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Harrison Narcotics Act em 1914, quando a catalogou com as mesmas proibi¢oes e
penalidades imputadas a morfina (OLIVEIRA; WAGNER, 2015).

Na segunda metade do século XX, apds 50 anos da proibicdo do seu uso, a
cocaina passou a ser uma das substancias ilicitas mais consumidas e traficadas
em todo o mundo, tendo o consumo sido generalizado em todas as classes sociais,
principalmente apés a introducéo da sua apresentagéo na forma de base livre (UNODC,
2017).

Embora a planta E.coca seja cultivada em grandes volumes em paises da
América do Sul, o uso das folhas de coca para fins industriais e farmacéuticos pode
ser legalizado, porém o processo de refino da cocaina € proibido, e a substancia é
classificada como ilegal em muitos paises do mundo (OLIVEIRA; WAGNER, 2015).

As estimativas mundiais indicam que 17 milhdes de pessoas usaram cocaina
pelo menos uma vez no ano de 2013, o equivalente a 0,37% da populacdo entre 15 e
64 anos (FUKUSHIMA et al., 2014). No continente europeu, mais de trés milhdes de
pessoas consumiram essa droga em 2015 (EMCDDA, 2015). Em um levantamento
realizado no ano de 2012 estimou que a cocaina fumada (na forma de base livre —
o crack) foi usada por aproximadamente 370.000 pessoas nas capitais brasileiras,
incluindo o Distrito Federal, enquanto no sudeste do Brasil, onde localiza-se Séo
Paulo, a capital mais populosa, 115.000 usuarios foram estimados (BRASIL, 2013).

2| FORMAS DE APRESENTACAO E PADROES DE USO

Encontrada sob as mais diversas formas e aspectos apresenta muitas
denominagodes de acordo com 0s aspectos regionais e popularidade do produto como:
basuco, branquinha, brisola, crack, coca, farinha, pd, neve, dentre outros nomes
(PASSAGLI; RODRIGUES, 2013).

Nos anos 1980 observou-se um aumento expressivo no consumo e
consequentemente trafico da cocaina e suas apresentacdes (OLIVEIRA; WAGNER,
2015), a seguir sdo apresentados as principais formas de apresentacéo da cocaina
com suas caracteristicas:

Cloridrato de cocaina — Sal de coloragdo branca, obtido a partir de extracéo
alcalina e re-extracdo acida das folhas da E. coca. Dos componentes extraidos das
folhas da planta, é o produto com o maior grau de pureza. Apresenta ponto de fusao
em torno de 195°C e geralmente € utilizada pela via respiratéria, oral e intravenosa
(OLIVEIRA; WAGNER, 2015).

Pasta base — Base livre da cocaina, obtido da fase aquosa, durante a extracéo
do sal, por ap0s processos de oxidacao e lavagem. Contém entre 40 a no maximo
80% dos alcaloides ativos, ceras solUveis e impurezas, como acetona, acido benzoico,
acido sulfurico, éter, gasolina, metanol, permanganato de potassio e querosene.

Merla - Semelhante a pasta de cocaina, (base livre, mida de aspecto branco),
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porém o teor de solventes contaminantes € maior, obtida a partir da alcalinizagao do
meio utilizando hidroxido de aménia (NH,OH) (PASSAGLI; RODRIGUES, 2013).

Crack — A forma mais popular da cocaina (base livre), de coloracdo marfim ou
amarelada, apresenta baixo ponto de fusédo, volatilizando-se a aproximadamente 90°C.

Devido ao baixo, o preco para obtencao da droga, o crack tronou-se uma das
drogas ilicitas mais consumidas no mundo (CASTRO et al., 2015).

Oxi — Produto oriundo da oxidagéo da pasta base, trata-se de uma mistura de
pasta base de cocaina com uma substéncia alcalina e um solvente, também conhecido
como oxidado (PASSAGLI; RODRIGUES, 2013; MONTOVANI et al., 2015).

Sendo a quarta droga mais consumida do mundo, 0s processos relacionados
ao trafico da cocaina sdao muito complexos, envolvendo varias rotas de producéo
e distribuicao (EMCDDA, 2015). Historicamente, com o aumento do consumo, a
cada apreensdao feita pode-se observar que existem muitas diferencas, no tocante a
qualidade do produto apreendido, a cocaina comercializada na América do Norte e
Europa apresentam teores diferenciados de principio ativo quando comparada a droga
comercializada na América do Sul, que apresenta menor percentual de alcaloides e
maior quantidade de diluentes e adulterantes OLIVEIRA; WAGNER, 2015).

O aumento do mercado consumidor da droga induziu a instalacao de laboratérios
de transformacado (adulteracdo) da cocaina, onde tal procedimento realizado por
traficantes estimulou crescimento nas vendas e também nas rotas de trafico tanto
interestaduais no Brasil.

Estudo realizado pelo Observatério Europeu da Droga e da Toxicodependéncia
verificou que a pureza das formas de apresentacdo de cocaina, vendidas na rua,
variava entre 20% e 75% (EMCDDA, 2015). No Brasil, um estudo realizado no Estado
de Minas Gerais mostrou que 72 % da cocaina apreendida na rua exibiu um grau de
pureza inferior a 20 % (MAGALHAES et al., 2013).

31 ADITIVOS DA COCAINA (ADULTERANTES E DILUENTES), IMPUREZAS E
CONTAMINANTES

As ultimas décadas viu a escalada do narcotrafico com grandes volumes de
drogas sendo comercializados, isso tem contribuido para a producéo de drogas com
cada vez mais adulterantes, impurezas ou contaminantes, a fim de aumentar os lucros
dos produtores de distribuidores (LAPACHINSKE et al., 2014; BROSEUS et al., 2016).

E importante salientar que os adulterantes presentes em drogas ilicitas podem
ter seus teores bastante diferenciados de acordo com o mercado consumidor para
onde a droga e destinada. Em alguns paises a droga pode ser adulterada de acordo
com a disponibilidade de adulterantes encontrados na regido, ja em outras nagoes,
as adulteracdes podem ocorrer com substéncias extraidas de plantas ou ainda outras
drogas proscritas para adulterar a droga alvo comercializada, onde a cocaina € uma
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das drogas mais adulteradas em todo o mundo (ALCANTARA, 2016; KUDLACEK et
al., 2018).

Raramente a cocaina é traficada em sua forma pura, sendo a incorpora¢ao dos
adulterantes e diluentes uma solugao para aumentar o volume do produto oferecido
aos consumidores, além de disfarcar o sabor e facilitar a administracéo da substancia,
mascarando assim a péssima qualidade da droga (PASSAGLI; RODRIGUES, 2013;
CONCEICAO et al.,, 2014; ALCANTARA, 2016). Enquanto geralmente os diluentes
s&o substéncias que ndo possuem sinergismo ou algum efeito similar ao da cocaina,
sendo usados apenas para aumentar o volume do produto final, os adulterantes podem
intensificar os efeitos da droga (BRASIL, 2018).

Dentre os adulterantes podem ser destacados substancias sem atividade
biolégica definida (também chamados agentes de corte) ou moléculas de classes
farmacologicas diversas (KNUTH et al., 2018). Dentre os adulterantes presentes como
diluentes presentes na cocaina e classificados como n&o farmacologicos destacam-
se: 0 amido, agucar, 4cido boérico, carbonato e bicarbonato de sédio, talco (silicato de
magnésio), além de p6 de vidro, p6 de marmore (OLIVEIRA; NAPPO, 2008; PASSAGLI;
RODRIGUES, 2013).

Os componentes utilizados no processo de adulteracdo da cocaina, por exemplo,
podem simular ou potencializar os efeitos do principio ativo desencadeando severos
quadros de intoxicagcdo (ALCANTARA, 2016).

Ja foram identificados adulterantes em amostras de cocainas que também séo
de comercializagéo ilegal em varios paises ou de comercializagdo controlada como
anfetaminas e congéneres (metilenodioximetanfetamina ou “Extase” que aumenta
a meia vida dos produtos de biotrasformacdo da cocaina elevando os efeitos
estimulantes); catinonas sintéticas (mefedrona, metilona atuam de forma semelhante as
metanfetaminas, aumentando os efeitos excitatdrios da cocaina); cafeina que também
é utilizada por seu efeito estimulante e comumente é encontrada como adulterante da
cocaina (KUDLACEK et al., 2018).

Esses eventos tem despertado preocupacéo junto aos profissionais de saude
por refletirem um problema emergente de saude publica, onde poucos profissionais
estédo preparados para 0 manejo do quadro clinico apresentado por esse publico, ao
procurarem 0s servicos médicos de urgéncia e emergéncia (CHANG et al., 2010;
MAGALHAES, et al., 2013; ALCANTARA, 2016).

4| ADULTERANTES MEDICAMENTOSOS QUE PODEM ESTAR PRESENTES NA
COCAINA

Os adulterantes considerados farmacologicamente ativos podem ser usados
para potencializar o efeito da cocaina e derivados, ou mesmo para minimizar os efeitos
colaterais adversos que ocorrem devido ao abuso da droga (KNUTH et al., 2018).

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 3




O monitoramento da composi¢éo da cocaina foi alvo de estudo na Holanda e
também na América do Sul, em um periodo de 12 anos foi verificado que os principais
componentes presentes como adulterantes farmacoldgicos dadrogaforam:benzocaina,
diltiazen, dipirona (também utilizada na adulteracao de opiddes), fenacetina, hidroxizina,
levamisol, lidocaina e procaina (Quadro 01). No ano de 2007 foi verificado que pouco
mais de 53% das amostras apreendidas e analisadas estavam adulteradas, sendo o
diltiazen, a fenacetina, a hidroxizina e o levamisol os medicamentos mais identificados
(BRUNT et a., 2009).

Estudo semelhante foi realizado no Brasil no periodo compreendido entre 2008
a 2010, onde os principais adulterantes presentes na cocaina apreendida em Minas
Gerais foram a cafeina, a lidocaina e a benzocaina (RODRIGUES et al., 2013).

A L Riscos para a | Consequéncias
Adulterante Uso Licito zao paraser | o -1 "bublica para saude Referéncia
adulterante
] Ea NER, 2015
/@)\Om Altas doses binemia
pracesice; | Frobnedades | podemeausar | ana mua e e | <NTeta!
P 9 guineos moglobina que
. ndo se liga ao| viNKOVIC et al.
Benzocaina oxigénio) 2018 ’
MALDANER et
al., 2016
e KNUTH et al.,
M,CH: 2018
HC. 4 i3 Analgésico; Uso restrito, al-
! anti-inflama- Propriedades tamente toxica . MARCELO, 2016
He 4 - s - Agranulocitose
tério, antipiré- analgésicas para a medula
tico Ossea OID, 2016
Dipirona UNDOC, 2005
VINKOVIC et al.,
2018
ALCANTARA,
2016
O~ - MALDANER et
Intensifica a al., 2016
@/S Insuficiéncia
N 0 Bloqueador Propriedades | cardiaca ou dis- | Risco ALde ar-| KUDLACEK et al.,
g 00 dos canais anti-hiperten- funcdo ventri- | ritmias e insufi- 2017
N de calcio sivas cular esquerda | ciéncia cardiaca
\ induzida pela KNUTH et al.,
cocaina 2018
Diltiazen
Anemia hemo- KUDLACEK et al.,
N CHs - . litica 2017
/@/ T Analgésica; Associado a
o - Propriedades falha renal e KNUTH et al.
HC” 0 p ,
Analgesico similares a co- | potencial acao Falha renal 2018
caina cancerigena R
Fenacetina Céncer de Be-| yNKOVIC etal.,
Xiga 2018
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Quadro 01 — Principais adulterantes com atividade farmacologica que passiveis de serem

detectados em amostras de cocaina

51 O FINGERPRINTING DA COCAINA

O Fingerprinting é caracterizado com a andlise de quimica de um conjunto de
amostras de modo rapido, onde um grande numero de compostos podem ser avaliados
simultaneamente e seja revelada “a impresséo digital” ou perfil quimico dos elementos
pesquisados. E utilizado para identificar e também comparar varios perfis ou modelos
que podem variar em resposta a alteragdes de preparo, composi¢cdo, armazenamento,
de compostos e com grande aplicabilidade para analise de drogas, como a cocaina
(SOUZA, 2014).

Grande parte das metodologias para pesquisa de cocaina e seus derivados séo
métodos qualitativos, sendo testes iniciais de screening sao rapidos, de baixo custo de
facil execucao e interpretacéo dos resultados apresentados, onde é possivel destacar
a presenca dos compostos investigados ou compostos quimicamente semelhantes
pelos testes rapidos como o teste de Meyer (que utiliza o tetraiodo mercurato Il de
potassio), também os ensaios que utilizam o tiocianato de cobalto e o teste de Scott
simples ou acidificado (TSUMURA et al., 2005; PASSAGLI; RODRIGUES, 2013;
MONTOVANI et al., 2015).

Os ensaios rapidos também apresentam desvantagens como a inespecificidade,
servindo apenas como teste de triagem e em alguns casos como a analise de drogas
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contendo corantes, como as cocainas coloridas podem ter uma leitura com falso-
negativo ou na presenca de adulterantes como a lidocaina um resultado falso-positivo
(TSUMURA et al., 2005).

Sendo assim, ensaios confirmatdrios posteriores sdo necessarios para comprovar
a presenca do analito pesquisado, podendo também apresentar outros componentes
presentes em amostras analisadas como adulterantes e diluentes (PASSAGLI;
RODRIGUES, 2013; OLIVEIRA; WAGNER, 2015).

Dentre as metodologias analiticas confirmatdrias bastante utilizadas, por exemplo,
pelos Institutos de Policia Cientifica, destacam-se as analises cromatograficas como:
cromatografia a liquido de alta eficiéncia (CLAE), e cromatografia a gas acoplada a
espectrometria de massas (CG-EM). A exemplo da anélise de cocaina, a cromatografia
€ amplamente utilizada na pesquisa forense (SOUZA, 2014; KNUTH et al., 2018).

As propriedades fisico-quimicas da cocaina e seus derivados, possibilitam a
otimizagdo analitica da droga valendo-se da técnica de CG-EM, sendo apropriada
para pesquisa qualitativa e quantitativa dos componentes da amostra, sendo também
a técnica mais indicada pelos guias de analise da UNODC e institutos de criminalistica
em todo Brasil, apesar da pesquisa de adulterantes ndo constituir rotina para a maioria
dos laboratérios oficiais das pericias forenses brasileiras (COSTA; OLIVEIRA, 2013;
SOUZA, 2014).

A figura 02 a seguir apresenta um cromatograma referente a analise de cocaina
onde a amostra (tecido nervoso de cadaver) foi enriquecida com alguns adulterantes
para padronizagdo da técnica de deteccdo e identificacdo por cromatografia a gas
acoplada a espectrometria de massas, conforme relatado por Knuth e colaboradores
(2018.

Ao longo dos anos, devido a numerosas evidéncias referente aos efeitos

360000
Cocaina

S

Q

:_E Hidroxizina
S 150000 Levamisol

2

< Lidocaina \’rocain Diltiazen

8.0 10.0 12.0 14.0 16.0 18.0 200 220
Tempo de retencao

Figura 02 - Cromatograma de tecido cerebral humano enriquecido com cocaina, diltiazen,
hidroxizina, levamisol, lidocaina e procaina, 1000 ng/g (analise por cromatografia gasosa
acoplada a espectrometria de massa (CG-EM) da fracao de extragao apds extracdo em fase
sélida. Foi possivel inferir que a toxicidade da cocaina é intensificada quando algumas dessas
substancias estao presentes como adulterantes. Adaptado de KNUTH et al., 2018.
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61 A IMPORTANCIA NA IDENTIFICACAO DE ADULTERANTES EM DROGAS
ILICITAS

O ato do consumo de drogas com o intuito recreativo muitas vezes pode trazer
problemas graves de saude ao consumidor que ndo sabe que além do principio
ativo que pensa estar consumindo, existem diversos componentes (adulterantes) de
natureza extremamente téxica e danosa (BELTON et al., 2013; UNODC, 2017).

Alguns eventos colaterais adversos, como dores de cabeca, tremores ou reagdes
alérgicas ligadas, os adulterantes ndo devem ser excluidos como componentes que
desempenhem um papel consideravel nas intoxicagdes fatais por cocaina, por exemplo
(BRUNT et a., 2009).

Dessa forma a identificacdo da presenca de adulterantes em drogas como a
cocaina refletem um risco e um potencial problema de saude e seguranca publica, onde
urge a implementacéo de politicas publicas eficazes direcionadas para a educacéo,
com o intuito de combater esse problema em ascenséo.
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RESUMO: A Andlise Bioenergética é uma
abordagem da Psicologia Somatica fundada por
Alexander Lowen e entende que mente e corpo
sdo uma unidade. E voltada para a psicoterapia
corporal e representa o fruto da ruptura com
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a analise clinica puramente verbal. No Brasil,
os estudos a respeito da Bioenergética sao
pouco popularizados e, consequentemente,
h&a preconceitos relacionados ao tema. Dessa
forma, o presente estudo busca fazer uma
revisdo integrativa das publicagdes realizadas
no campo, nos ultimos 10 anos (2008-
2017), a fim de mapear e analisar os estudos
baseando-se nos aportes tedricos utilizados na
atualidade, as metodologias e as tematicas de
interesse da area. Com isso, definimos quatro
descritores para a realizacdo das buscas no
Portal de Periddicos da CAPES, que contém
as principais bases de dados na area da saude
e psicologia, e, posteriormente analisamos
os estudos contidos nas publicagcbes do The
Clinical Journal of Bioenergetic Analysis e das
principais bases de dados internacionais. A
partir desse mapeamento, foi possivel elaborar
uma sintese critica das producbes da AB na
atualidade e, assim, divulgar os resultados
a fim de desmistificar conceitos e trazer um
panorama dessa abordagem.
PALAVRAS-CHAVE: Andlise Bioenergética.
Psicologia Somética. Psicoterapia Corporal.
Reviséo Integrativa.

ABSTRACT: Bioenergetic Analysis is an
approach to Somatic Psychology founded by
Alexander Lowen and understands that mind
and body are one unit. It is focused on Body
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Psychotherapy and represents the fruit of rupture with purely verbal clinical analysis. In
Brazil, the studies about Bioenergetics are little popularized and, consequently, there
are prejudices related to the theme. In this way, the present study seeks to make
an integrative review of the publications carried out in the field, in the last 10 years
(2008-2017), in order to map and analyze the studies based on the current theoretical
contributions, methodologies and thematic of interest in the area. Thus, we defined
four descriptors for the search in the CAPES Journal Portal, which contains the main
databases in the area of health and psychology, and later we analyze the studies
contained in the publications of The Clinical Journal of Bioenergetic Analysis and the
main international databases. From this mapping, it was possible to elaborate a critical
synthesis of BA’s productions today and, thus, to disseminate the results in order to
demystify concepts and bring a panorama of this approach.

KEYWORDS: Bioenergetic Analysis. Somatic Psychotherapy. Body Psychotherapy.
Integrative Review.

11 INTRODUCAO

AAnalise Bioenergética foi desenvolvida no século passado por Alexander Lowen,
um psiquiatra americano. Este fundou a Anadlise Bioenergética se fundamentando
nos trabalhos de Reich das décadas de 20 e de 30, o qual era seguidor de Freud
(Lowen, 2007). Lowen comecou a construir a AB junto com John Pierrakos em 1953,
desenvolvendo uma pratica clinica diferente, que via o sujeito ndo apenas pelos seus
processos psicologicos, mas também pelo corpo e energia, buscando sempre uma
compreensao analitica psicodinadmica do sujeito. (Lowen, 2015).

Percebendo a importancia que a linguagem do corpo apresenta, Lowen formulou
uma tipologia de carater que envolve, além dos aspectos do corpo daquele individuo,
suas disposicdes existenciais, 0s quais, juntos (corpo e mente), podem guiar 0
psicoterapeuta no seu trabalho clinico. Com isso, Lowen desenvolve e propde uma
diversidade de exercicios para serem utilizados como instrumento no tratamento de
variadas questdes (Lowen,1997).

Assim, percebe-se que a Analise Bioenergética possui diversas aplicabilidades,
podendo ser utilizada ndo somente na pratica clinica psicolégica, mas também em
outros campos de cuidado, como na educacao, em trabalhos sociais e ainda em
organizacbes (Correia, 2014). Uma grande parte do que foi produzido pelo nosso
grupo de pesquisa esta de acordo com o contexto da saude publica, servindo de
complemento para o tratamento de patologias especificas, a exemplo da hipertenséao
arterial e no uso abusivo de psicoativos (Barreto et. al., 2015; Moraes & Barreto, 2012)
ou servindo no processo de promocéao de saude integral (Barreto et. al., 2014).

O International Institute for Bioenergetic Analysis (IIBA) é um grande contribuinte
desde a década de 50 na divulgacao dos trabalhos de Lowen através da formacao
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de varios profissionais com interesse na area da Andlise Bioenergética. No Brasil,
criou-se a Sociedade Brasileira de Anélise Bioenergética (SOBAB) em 1981, pelas
psicologas Myrian de Campos e Odila Weigand, em Sao Paulo. Em 1989m o Brasil,
além de outros paises da América Latina, recebeu a visita de Lowen, o que acabou
difundindo mais ainda o seu trabalho.

Ha uma grande quantidade de praticantes da AB em diversos grupos e
instituicbes atualmente, tendo, portanto, uma importéncia significativa nacional e
internacionalmente. Ha muitas Sociedades de Andlise Bioenergéticas ligadas ao IIBA
espalhadas pelo mundo, a exemplo da Europa (Austria, Bélgica, Franca, Alemanha,
Italia, Holanda, Polbnia, Portugal, Espanha, Suica, Dinamarca, Noruega e Suécia),
Asia (Israel, China e Russia), Oceania (Nova Zelandia) e América ( Canada, Estados
Unidos, Argentina e Brasil). Filiadas ao |IBA, no Brasil existem seis instituicdes,
sendo trés delas no estado de Sao Paulo, e as outras em Brasilia, Recife (abarcando
varias regides do nordeste) e Rio de Janeiro, tendo o reconhecimento da Analise
Bioenergética pelo Conselho Regional de Psicologia (CFP) como uma abordagem da
psicologia desde 2003 (Piauhy & Lima, 2014).

Dessa forma, o presente trabalho tem como finalidade apresentar uma Revisao
Integrativa da Analise Bioenergética, nos ultimos 10 anos, em trés segmentos: Os
aportes teoricos e as releituras utilizadas pelo campo, as metodologias utilizadas no
campo e as tematicas de interesse da area.

2| METODO

O método de maneira geral para as trés linhas seguiu as recomendacdes dos
autores que falam sobre a Reviséo Integrativa, sendo realizada por meio de algumas
etapas. Primeiro foram definidos os temas e hipbteses para cada segmento, depois 0s
objetivos de cada estudo foram delimitados. Depois, como norteador da pesquisa foi
delimitado qual seria o periodo dos trabalhos que iriamos analisar, sendo os ultimos
dez anos de publicagdo no campo (2008-2017).

Apobs essas decisdes, foram escolhidos os descritores que iriam ser utilizados
para a pesquisa dos trabalhos nos principais portais de bases de dados. Os descritores
escolhidos foram: “Somatic Psychology”; “Body Psychoterapy”, “Bioenergetic Analysis”
e “Alexander Lowen’, inicialmente utilizados para a busca no Portal de peridédicos da
CAPES tendo o acesso integral aos estudos através da rede de internet da instituicéo
de origem desse estudo. Dessa forma pode-se ter acesso ao Lilacs, BVS (Biblioteca
Virtual de Saude), Medline, Scielo, entre outras importantes bases de dados.

Em seguida, bases de dados internacionais foram analisadas pois sdo onde
os estudos realizados na Andlise Bioenergética mais se concentram. Dessa forma,
os artigos publicados no “The Clinical Journal of Bioenergetic Analysis”, editado pelo
IIBA (International Institute for Bioenergetic Analysis) foram analisados, além do site
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Escandinavo “Skandinavisk Institut for Bioenergetisk Analyse”, visto que apresenta um
consideravel numero de estudos acerca de evidéncias cientificas no campo da Analise
Bioenergética.

Quando essas buscas foram encerradas, os estudos que, de fato, iriam ser
analisados foram escolhidos de acordo com o que poderiam ofertar para cada
segmento da pesquisa, aportes tedricos, metodologias e tematicas de interesse.
Com essa selecéao feita, uma planilha foi construida para facilitar a visualizagéo das
informacgdes colhidas através de um instrumental previamente definido pelo grupo. Tal
planilha contém os seguintes dados: (a) 0 nome do estudo, (b) nome do autor e ano da
publicacéo, (c) o tipo de trabalho, (d) se ha releituras da Analise Bioenergética, (e) as
contribuicdes da AB para outros campos, (f) se ha aspectos tedricos de outros campos,
(g) o método da pesquisa, (h) os instrumentos utilizados, (i) a area do estudo, (j) como
€ abordado (k) quem fez a analise e (I) o portal em que o estudo foi encontrado, com
a finalidade de se ter um maior controle para a resolugdo de qualquer duvida que
pudesse vir a aparecer no momento da preparacéo para divulgar os resultados por
meio de publicagdes e comunicagdes em eventos cientificos, que era a principal meta
do projeto de pesquisa.

Foi feita também uma revisdo com experts durante o IV Congresso Latino
Americano de Analise Bioenergética para se discutir os dados preliminares e ouvir
as opinides, sugestoes e consideracdes das pessoas que trabalham na area. Os
experts que estavam presentes no congresso foram convidados para essa etapa e
suas consideragdes contribuiram para a analise de dados e as limitagdes da pesquisa.

3 | RESULTADOS

Apartirdarealizagdo das buscas, cada termo foi pesquisado amplamente no Portal
de Periddicos da CAPES, restringindo-se ao periodo dos ultimos 10 anos. Para o termo
“Alexander Lowen”foram encontrados 201 resultados, aos quais quando limitados para
o intervalo de tempo determinado, restaram 15, por serem 0s mais adequados para a
pesquisa. Com relacdo ao termo “Bioenergetic Analysis” apareceram 656 estudos, e
destes apenas 8 compreenderam o objetivo. Ja o termo “Body Psychoterapy” teve um
resultado de 700 arquivos, dos quais, apds a analise, apenas 3 estavam realmente de
acordo com a nossa pesquisa. E por fim, com o termo “Somatic Psychology” obteve-
se um total de 255 estudos, dos quais resultaram 31 quando relacionado ao tempo
delimitado, mas nao restou nenhum que fosse especifico na area da Bioenergética.
Portanto, ao somar todos os trabalhos selecionados, excluindo as repeticbes e
avaliando previamente os que representavam, de fato, o alvo de interesse do estudo,
ficamos com um total de 18 produgdes iniciais para a analise.

O proximo passo foi analisar as produgdes do The Clinical Journal of Bioenergetic
Analysis e os estudos encontrados no site escandinavo Skandinavisk Institut for
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Bioenergetisk Analyse. Foram feitas leituras do resumo desses trabalhos ja que néo
havia uma ferramenta de busca, sendo entéo selecionados 52 trabalhos do The Clinical
Journal of Bioenergetic Analysis e 4 artigos do site escandinavo. Dessa forma, ao se
somar todos esses trabalhos finais analisados, teve-se um total de 74 producées,
as quais foram todas analisadas de acordo com o instrumental relatado na etapa da
metodologia partindo-se para uma analise mais especifica, entdo, de cada segmento.
Os dados serao aprofundados nas discussées com base nos trés eixos do estudo:
aportes tedricos, metodologias e teméaticas de interesse da AB.

4 | DISCUSSAO

4.1 Sobre os aportes tedéricos utilizados no campo da Analise Bioenergética

Com relagao as contribui¢cdes tedricas de outros campos, foi percebido um grande
resultado, visto que 54 estudos apresentaram esses aportes. As categorias principais
gue resultaram foram a Psicanalise (26), sendo a que mais apareceu, seguida das
Neurociéncias (17), Outras Abordagens Psicocorporais (14) e Outras Abordagens
Psicoterapéuticas (10).

Observou-se que em 33 dessas producdes houve a presenca de releituras da
AB, buscando demonstrar uma atualiza¢ao dos conceitos e técnicas do campo. Essas
producdes podem ser agrupadas, formando-se, assim, categorias, como a Teoria da
Personalidade (14), Exercicios Psicorporais (9), Relacao Psicoterapéutica (4), Género
e Sexualidade (2), Outras Tematicas (4), ja o termo Grounding (11), com categoria
prépria, teve esse destaque por ser 0 que mais apareceu nos estudos.

A partir dos resultados obtidos com os aportes teéricos, foi possivel perceber
a grande influéncia da psicandlise nos estudos analisados. Nesse aporte houve
subcategorias que podem ser trazidas, como a psicanalise tratada como base teérica
e historica em 10 estudos dos 26 em que a psicanalise aparece, 0 que nos suscita
o fato de ela ser um dos pilares te6ricos da AB e nos esclarece a questao de a
maioria desses estudos té-la utilizado com funcéo de contextualizacdo e base para o
raciocinio textual inicial. 7 apresentavam especificamente o conceito de transferéncia
e contratransferéncia e outros 2 estudos apresentaram a visdo da Psicanélise sobre
o desenvolvimento e a dindmica das relagbes para a construcdo do seu texto. Além
desses, 4 se relacionavam a Teoria do Apego, 2 outros se utilizam dos conceitos
da Psicanalise sobre a sociedade, 1 relacionava ao Complexo de Edipo, 1 a Teoria
Imago das Relagbes e, por fim, nos 2 estudos restantes, é tratado sobre a Teoria da
Regulacéo Afetiva.

Em relacdo as neurociéncias, segundo aporte tedrico mais encontrado,
pode-se inferir que tém sido tratadas para buscar um suporte cientifico a area da
AB. Dentre os 17 estudos foram trazidos os seguintes temas: Neurbénios Espelho,
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Aprendizagem em adolescentes, Reavaliacdo de conceitos fundamentais da AB
baseando-se na neurociéncia (catarse, carga e autorregulacédo, grounding), Parte
cognitiva dos processos transferenciais, Carga/Energia, Teoria Polivagal, Percepcao
do ser, Contribuicdo nas Psicoterapias, Formacdao de Memorias traumaticas, Novos
conceitos/ descobertas e, por fim, 0 Apego. Toda essa diversidade de temas traz o quao
importante as neurociéncias tém sido para as produg¢des na area da AB atualmente,
possibilitando um novo olhar para conceitos e teorias da AB.

Ha também a presenca de outras abordagens psicocorporais como aporte (16
estudos), sendo observadas a Psicologia Corporal Reichiana, a Analise Transacional
de Eric Berne, a Biossintese, a Psicomotricidade, a Psicoterapia Psicomotora, a
Core Energetics e a Psicoterapia Respiratéria. Estas abordagens trazem o ponto de
vista e contribuicdes de outras areas afins e proximas a AB. Além dessas, ha uma
categoria de Outras Abordagens Psicoterapéuticas (10 estudos), estando relacionadas
diretamente a area da psicologia. Estas sédo: Fenomenologia, Ludoterapia, Psicologia
do Desenvolvimento, Psicoterapia Organismica, Abordagem Centrada na Pessoa,
Psicologia Formativa, Terapia Comunitaria Sistémica Integrativa, Terapia Sistémica e
Gestalt. Por fim, tem-se a categoria de Ciéncias Médicas (5 estudos), abrangendo a
Imunologia, a Obstetricia e Embriologia, a Psiquiatria, o Estudo da Dor e a Medicina
Chinesa, e a categoria de Outras Areas (7 estudos), contendo Pedagogia, Teologia,
Servico Social, Género e Sexualidade, Sociologia, Literatura Poética e Atencéo
Corporal. Apesar de ter-se obtido varios resultados interessantes, mesmo com esse
movimento, é possivel perceber que os estudos da AB ainda tributam de fortes
influéncias do campo da psicanalise e da biologia.

A respeito das releituras, percebeu-se a grande quantidade presente no estudo,
0 que pode suscitar a ideia de que esta havendo um movimento de atualizagdo da
area, acompanhando as mudancgas que ocorrem na sociedade. Ao especificarmos as
categorias das releituras, pode-se trazer que a Teoria da Personalidade contemplou:
estruturas de carater, couraca, padrdoes energéticos, familia, autoconhecimento,
tensOes corporais e ego.

A categoria Exercicios Psicocorporais, envolveu atividades praticas de exercicios
bioenergéticos na clinica psicocorporal e, de forma destacada, a vemos no manejo
da respiracdo. Outra categoria € a de Grounding, conceito fundamental do trabalho
de Lowen, que, pelo alto numero de trabalhos possuiu categoria prépria. Esta traz
diversos aspectos do conceito relacionados a contextos diferentes, como o grounding
e a area da obstetricia. Ao lembrarmos que esse conceito é base para o campo e
possibilita 0 entendimento dos outros conceitos e exercicios da AB, fica claro entender
0 porgué de um unico termo ser tao presente.

Relacédo Terapéutica foi uma outra categoria, trazendo nela temas como a
andlise do corpo, transferéncia e contratransferéncia, limites e vinculo terapéutico. A
penultima categoria € a de Género e Sexualidade, com 2 produgdes, trazendo uma
nova visdo da Analise Bioenergética a respeito desse tema e, finalmente, a categoria
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de Outras Tematicas, com 4 produgdes, trazendo releituras de conceitos como saude e
adoecimento, amor, desejo, vergonha, autoexpressao, integragcao e compartilhamento.
Podemos observar as informacdes relatadas na tabela 1, a seguir:

Temas de Concen-

Sub-area ~ Publicac6es/Quantidade
tracao
Relacdo  Psicotera- Moselli, 2017; Tuccillo,2013; Pla, 2017; Cryns, 2017 / 4
péutica estudos
Género e Sexualidade Cockburn, 2008; Hadar, 2008 /2 estudos

Tord & Brauninger, 2015; Pizzi, 2014; Helferich, 2015;
Heinrich-Clauer, 2015; Fauser, 2015; Carzedda, 2015; Pedroza,
2010; Resneck-Sannes, 2012; Cinotti, 2012; Allard, 2011 / 10 es-
tudos

Grounding

Junior, 2016; Schoroeter, 2016; Cockburn, 2012;
Glasenapp & Sapelli, 2015; Pizzi, 2014; Mucher, 2013; Ven-
tling,2013; Moselli, 2017; Cockburn, 2008; Allard, 2011; Cinotti,
2012; Klopstech, 2008; Helferich, 2015; Pedroza, 2010 / 14 es-
tudos

Teoria da Personali-
dade

Mucher, 2013; Heinrich-Clauer, 2015; Helferich, 2015; Ed-
wards, 2011; Pizzi, 2014; Miller, 2010; Shapiro, 2009; Giustiniani,
2013; Koemeda-Lutz, 2012 /9 estudos

Exercicios Psicocor-
porais

Releituras

Conceituais QOutros temas de relei- Junior, 2016; Glasenapp & Sapelli, 2015; Hadar, 2008;

turas conceituais Pedroza, 2010 / 4 estudos

Nascimento, 2012; Pizzi, 2014; Klopstech, 2009; Schroe-
ter, 2009; Clauer, 2011; Allard, 2011; Lewis, 2011; Koemeda-Lutz
et al, 2015; Fauser, 2015; Cockburn,2013; Rhoads,2009; Mills,
2009; Heinrich-Clauer, 2015; Bedrosian, 2015; Giustiniani,2013;
Tuccillo,2013; Cockburn, 2012; Shahri, 2014; Perlman, 2016;
Nascimento, 2014; Cardenuto, 2014; Clauer, 2016; Pla, 2017;
Resneck-Sannes, 2012; Cinotti, 2012; Schroeter, 2014 /26 es-
tudos

Psicanalise

Pizzi, 2014; Ghédighian-Courier,2011; -Klopstech, 2009;
Giustiniani,2013; Ventling,2013; Shahri, 2017; Tuccillo,2013;
Neurociéncias Klopstech, 2008; Heinrich, 2014; Shahri, 2014; Schroeter, 2014;
Schoroeter, 2016; Clauer, 2016; Pla, 2017; Resneck-Sannes,
2012; Koemeda-Lutz, 2012; Lewis, 2012 / 17 estudos

Allard, 2011; Berg, 2009; Clauer, 2011; Fréchette, 2010;
Helferich, 2015; Klopstech, 2009; Koemeda-Lutz, Kaschke, Re-
Outras  Abordagens venstorf, Sherrmann, Weiss e Soeder, 2006; Pereira, 2008;
Psicocorporais Ventling, Bertschi e Gerhard, 2006; Nascimento, 2012; Koemeda-
-Lutz et al, 2015; Shapiro, 2009; Edwards, 2011; Weigand, 2014

/ 14 estudos

Outras  Abordagens Carzedda, 2015; I-!einrich, 2014; Allard, 2011; McCarthy,
Aportes teé- Psicoterapéuticas 2009; Clauer, 2011; Helferich, 2015; Nascimento, 2012; Koeme-
ricos de ou- da-Lutz et al, 2015; Pedroza, 2010; Moselli, 2017 /10 estudos
tras areas

Resneck-Sannes, 2014; Schroeter, 2009; Koemeda-Lutz,
2012; Mucher, 2013; Fauser, 2015 / 5 estudos

Ciéncias Médicas

Outras Areas Edwards, 2011_; Cardenuto, 2014; Pla, 2010; Munroe,
2009; Berg, 2009; Pereira, 2008 / 6 estudos
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4.2 Sobre métodos utilizados no campo da Analise Bioenergética

O quantitativo total de produgdes analisadas com metodologias e procedimentos
técnicos de investigacdao no campo da Analise Bioenergética foi de 65. O quantitativo
de acordo com o tipo das publicagbes foi de: 61 artigos, duas (2) dissertagdes de
mestrado e duas (2) teses de doutorado.

Ap6s tabulacdo e analise das informacdes, percebeu-se a concentracéo
dos estudos majoritariamente entre dois grupos, que para melhor visualizacdo, os
apresentamos da seguinte forma: “Revisdo Bibliografica” e “Estudos Clinicos”.
Tais grupos apresentam uma interface entre si em parte significativa do material
analisado. Além destes, definimos um terceiro, intitulado “Outros métodos”, com este
apresentando produgdes que utilizaram metodologias que surgiram somente uma vez
durante a pesquisa. Na tabela abaixo esta representadas a quantidade de producdes
em cada grupo:

Revisao Bibliografica 53
Estudos Clinicos 53
Outros 4

Tabela 2 - Panorama Geral das metodologias utilizadas.

Sobre a metodologia presente no primeiro grupo, Anténio Carlos Gil (2002)
dirda que com a Revisao Bibliografica € possivel obter uma cobertura mais ampla de
uma gama de fendbmenos além do que se féssemos estuda-los individualmente. Gil
(2002) afirma que praticamente todos os tipos de estudos exigem uma etapa desta,
havendo uma predominancia deste procedimento técnico em quantidade significativa
das publicagbes atuais (artigos, trabalhos de conclusdo de cursos, dissertacoes
de mestrado, teses de doutorado, etc.), visto que se faz necessario apresentar um
panorama tedrico-conceitual para que seja possivel embasar os estudos pretendidos.
A natureza do tipo de Revisdo Bibliografica de todas as publicagdes foi narrativa,
que segundo Rother (2007), nos permite adquirir e atualizar o conhecimento sobre
determinada tematica rapidamente, atribuindo aspectos qualitativos aos trabalhos que
utilizam deste método. Na tabela 3 esta representado o quantitativo, autoras e ano de
producdes pertencentes a este grupo:

Fonte de Publicacéo Autoras(es) / Ano

(Friedman & Glazer, 2009), (Glasenapp & Sapelli, 2015), (Hadar, 2008),
Portal de Periddicos | (Junior, 2016), (Massoti, 2017), (Miller, 2010), (Nascimento, 2012), (Perei-
CAPES ra, 2008), (Pizzi, 2014), (Sakvarelidze, Buachidze-Gabashvili, & | Robakid-
ze, 2015) & (Tord & Bréuninger, 2015).
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(Allard, 2011), (Baum, 2008) (Baum, 2008), (Bedrosian, 2015), (Berry,
2011)

(Cardenuto, 2014), (Carzedda, 2015), (Cinotti, 2012), (Clauer, 2011),
(Clauer, 2016), (Cockburn, 2008), (Cockburn, 2012), (Cockburn, 2013),
(Cryns, 2017), (Fauser, 2015), (Fréchette, 2009), (Giustiniani,2013),
(Heinrich, 2014), (Heinrich-Clauer, 2015), (Heinrich-Clauer, 2016),
(Helferich, 2015), (Hofstad, 2013), (Klopstech, 2008), (Klopstech, 2009),

Jornal Clinico do IIBA (Koemeda-Lutz, 2010), (Koemeda-Lutz, 2012), (Koemeda-Lutz, Cram-
eri, Schulthess, Von Wyl & Tschuschke, 2016) (Koemeda-Lutz, Kaschke,
Revenstorf, Sherrmann, Weiss & Soeder, 2015), (Lewis, 2012), (McCar-
thy, 2009), (Mills, 2009), (Moselli, 2017), (Mucher, 2013), (Munroe, 2009),
(Nascimento, 2014), (Pedroza, 2010), (Periman, 2016), (Pla, 2007), (Pla,
2017), (Resneck-Sannes, 2012), (Resneck-Sannes, 2014), (Rhoads,
2009), (Schroeter, 2009), (Schroeter, 2014), (Shahri, 2014), (Shahri, 2017),
(Shapiro, 2009), (Tonella, 2008), (Tuccillo, 2013), (Ventling, 2013) & (Ven-
tling, Bertschi & Gerhard, 2006).

Instituto Escandinavo
de Analise Bioenergé-
tica

(Koemeda-Lutz, 2015) & (Tschuschke, Crameri, Koemeda, Schultess, Von
Wyl & Weber, 2010).

Tabela 3 - Fontes e Autoras(es) que utilizaram o método de Revisao Bibliografica.

No grupo denominado “Estudos Clinicos”, continham-se produg¢des que
abordavam discussdes com enfoque a atuacéo clinica de psicoterapeutas, aspectos
de avaliacdo das praticas profissionais e técnicas empregadas em intervencdes e
também reflexdes sobre o manejo nos processos psicoterapicos. A seguir, na tabela 4,
0s métodos, autoras(es), ano e o quantitativo de producdes referentes ao grupo:

Métodos Autoras(es) Quantitativo

(Allard, 2011), (Baum, 2007), (Cardenuto, 2014), (Cinot-
ti, 2012), (Cockburn, 2012), (Fréchette, 2010), (Hein-
Relato de caso clinico rich-Clauer, 2016), (Helferich, 2015), (Koemeda-Lutz, 12
2012), (Mucher, 2013), (Perlman, 2016) & (Tord & Braun-
inger, 2015).

(Bedrosian, 2015), (Clauer, 2011), (Fauser, 2015),
(Giustiniani,2013), (Hadar, 2008), (Klopstech, 2009),

llustrag&o Clinica (Lewis, 2012), (McCarthy,2009), (Moselli, 2017) & (Tuc- 10
cillo,2013).
(Cardenuto, 2014), (Cockburn,2013), (Lewis, 2011),
Relato de Experiéncia (Mills, 2009), (Pedroza, 2010), (Pla, 2007), (Res- 9

neck-Sannes, 2014), (Schroeter, 2009) & (Tuccillo,2013).

(Koemeda-Lutz, Crameri, Schulthess, Von Wyl & Ts-
chuschke, 2016), (Koemeda-Lutz, Kaschke, Revenstorf,
Sherrmann, Weiss & Soeder, 2006), (Nascimento, 2012),
Estudos pré-experimentais | (Pizzi, 2014), (Thomas Heinrich, 2014), (Ventling, Berts- 8
chi & Gerhard, 2006), (Ventling, Herbert Bertschi e Urs
Gerhard, 2006), (Von Wyl, Crameri, Koemeda, Tschus-
chke & Schultess, 2013)

(Carzedda, 2015), (Clauer, 2016), (Heinrich-Clauer,
Estudos de casos 2015), (Rhoads,2009), (Schroeter, 2014), (Shahri, 2014) 7
& (Shahri, 2017).

Estudos descritivos da téc- | (Giustiniani,2013), (Heinrich-Clauer, 2016), (Koemeda-
nica -Lutz, 2010), (Nascimento, 2014) & (Shapiro, 2009).
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Testemunho/Relato de ex-

periéncia pessoal (Mills, 2009) & (Resneck-Sannes, 2012). 2

Tabela 4 - Métodos, autoras(es) e quantitativo em “Estudos Clinicos”.

As metodologias encontradas no grupo “Outros métodos” foram: Pesquisa-A¢éo
(1), Relato Biografico (1), Pesquisa Experimental (1) e Estudos comparativos entre
Métodos (1). Neste grupo, temos metodologias que apareceram somente uma vez
durante a pesquisa.

A primeira delas, a “Pesquisa-A¢ao”, caracteriza-se pela associacdo de uma
pesquisa a uma acdo, havendo a participacao ativa do(a) pesquisador(a) frente a
situacao e/ou juntamente aos participantes (Gil, 2002). Este método esteve presente no
estudo de Pereira (2008) realizado em contexto educacional, a partir do interesse em
pesquisar as contribuicbes que a Analise Bioenergética poderia oferecer na formacéo
e/ou atuacao de educadores.

O “Relato Biogréafico” acontecera no artigo produzido por Friedman e Glazer
(2009), ao se debrucarem sobre a historia de vida de Alexander Lowen, fundador da
Analise Bioenergética, discutindo suas contribuicdes e praticas em psicoteria.

A metodologia de “Pesquisa Experimental”, presente no estudo é de Koemeda-
Lutz, Kaschke, Revenstorf, Scherrman, Wess & Soeder (2015) fora realizada com
0 objetivo de quantificar e comparar varios métodos de modalidades psicoterapicas,
dentre elas a Analise Bioenergética, utilizando de questionarios e inventarios de
sintomas na comparagao entre 0s grupos.

Ja o “Estudo Comparativo entre Métodos” foi o procedimento técnico utilizado
no estudo de Tschuschke, Crameri, Koemeda, Schultess, Von Wyl & Weber (2010),
que da enfoque a controvérsia existente entre a pesquisa randomizada e a pesquisa
naturalista, indicando esta ultima como a mais eficaz em psicoterapia.

Ao se contrastar os métodos utilizados das produc¢des analisadas do campo da
Analise Bioenergética com a escala de classificacao de estudos cientificos do contexto
da “pratica baseada em evidéncias” que tem origem na medicina e passa a ser
adotada por todos os campos da saude na contemporaneidade. Tal pratica considera
a evidéncia cientifica da publicagdo como um fator que aumenta a probabilidade de
se tomar decisbes acuradamente e que auxilia nas praticas e tomadas de decisdes
sob este viés. Nesta perspectiva, considera-se apenas trés tipos de metodologias
encontradas nos estudos da pesquisa, sendo estas: estudos quase-experimentais,
estudos descritivos e relato de caso (no grupo “Estudos Clinicos”), a partir dos niveis
hierarquicos de maneira decrescente de evidéncia (Sampaio & Mancini, 2007). Com
isso, nota-se que a maioria das metodologias identificadas sugere pouca evidéncia e
confiabilidade, por estas adotarem metodologias mais limitadas, segundo o critério da
escala de evidéncia.

A partir do contraste desafios no campo da Analise Bioenergética surgem. Em
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uma perspectiva, aponta para fragilidades metodoldgicas no interior do campo e
noutra, discute sobre uma diferenca epistemologica que prioriza produc¢des de carater
narrativo, experienciais e fenomenolégicos em ambito clinico.

4.3 Sobre as areas de interesse da Analise Bioenergética

No que se refere a areas de interesse foi realizado mapeamento do maior nUmero
de contribuicdes possiveis - sendo avaliados todos os trabalhos do estudo (74) - no
campo da AB visando difundir mais conhecimento da abordagem e sua aplicabilidade,
com o intuito também de perceber quais os temas de maior interesse no campo,
atualmente. Foram separadas trés tematicas principais: Saude (63), Educacéo (5) e
Social (6), com subéareas entre elas, para delimitar melhor sobre o que cada estudo
trazia em seu foco, dentro desses macrocampos. O estudo possibilitou constatar que
ainda ha um longo caminho a percorrer, na busca de contribuir para que a area se
torne mais conhecida, seja no ambito nacional e / ou internacional. O que reforca o
pensamento de Guy Tonella (2008) em seu escrito intitulado: “Paradigmas para Analise
Bioenergética no alvorecer do século XXI'. Nesse discorre sobre a necessidade de
divulgar a area para que possa ser mais conhecida e respeitada, a comecar pelas
instituicbes académicas. E a melhor maneira € através das novas pesquisas e
publicacoes.

Corroborando com as preocupacgdes apresentadas por Tonella, foi possivel
averiguar, a partir dos achados da Revisao integrativa, que ha uma evolugao quanto
as producodes. Varios foram os casos clinicos trazidos, como ilustracdes clinicas e
revisdes de conceitos na atualidade. Diante disso os temas mais abordados dentro do
campo da AB e areas de interesse estao voltados para questdes relacionadas a saude
(63). Dentro das produgdes de saude, houve destaque para as praticas clinicas e
psicoterapias (47), que demonstram a eficacia do tratamento em Analise Bioenergética
dentro de alguns contextos, tal como as conducbes e recursos terapéuticos mais
utilizados no campo e atualizacdo de conceitos dentro da area. Outro destaque foi o
campo da neurociéncia, que aparece dentro da area da saude com oito producoes,
frisando o que foi dito anteriormente - nos aportes teoricos.

A érea da educacéao teve em suas subareas questdes voltadas para formacéo
e aprendizagem, compreendendo 5 estudos, sendo 4 e 1, respectivamente. Pode ser
percebido nestas areas que a formacgao diz respeito a propria AB, com a formacéo
de novos terapéutas bioenergéticos, tal como formacado em outras areas de atuacao
que se utilizam da abordagem para fundamentar seus trabalhos, como a formacgéo
de atores, por exemplo. O estudo feito sobre aprendizagem se encaixou na area de
educacao por ter sido feita numa escola com estudantes, porém é importante frisar
que ele visa também a eficacia da AB e de seus exercicios, dentro do contexto de
educacao.

Por fim, dos estudos encaixados na categoria do social foi possivel observar
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duas subareas, sendo elas relacionadas a género e sexualidade com 3 estudos e
formacao de selflindividuo, igualmente com 3 estudos. Estes estudos vém trazendo
as teorias da AB como uma fundamentacao para suas ideias sobre questdes atuais
de género, como por exemplo a formagao dos papéis sociais do masculino e feminino,
e a formacao do individuo dentro da sociedade nos panoramas atuais. Estes estudos
appresentam também algumas releituras da AB para tentar atualizar seus conceitos,
nao anulando, é claro, as ideias iniciais de Lowen, mas tentando manter sua esséncia
adaptando-se aos tempos atuais.

Abaixo segue a tabela com os estudos, as quantidades de cada area e subarea,
tal como suas respectivas referéncias para melhor visualizagao das analises feitas:

SAUDE

TEMAS DE CONCENTRAGAO

REFERENCIAS UTILIZADAS

NEUROCIENCIAS (S1)

Compreensao do trauma (4)

Reorientacao de conteudo te-
rapéutico (4)

Atualizagbes e informacdes de
conceitos da AB (13)

Glasenapp, Sapelli, 2015;
Ghédighian, 2011; Shahri,
2017; Schroeter, 2016.

Lewis, 2012; Klopstech, 2008;
Koemeda-Lutz, 2012.; Heinri-
ch, 2014.

Junior, 2016; Friedman, Gla-
zer, 2009; Sakvarelidze, Bua-
chidze-Gabashvili, 2015; Stoll-
znow, 2011; Helfaer, Case,
Conger, Koemeda, Schroeter,
2015; Ventling, 2013; Tuccillo,
2013; Tonella, 2008; Weigand,
2014; Perlman, 2016; Hafstad,
2013; Pla, 2017; Allard, 2011.

PROCESSOS, PRATICAS CLiNI-
CAS, PSICOTERAPIAS E TEO-
RIAS DA ANALISE BIOENERGE-
TICA (S2)
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Recursos terapéuticos do cam-
po e exercicios (11)

Conducao terapéutica para
determinadas patologias e so-
frimentos (9)

Efetividade, avaliagéo e bene-
ficio do tratamento (8)

Compreensao do trauma (2)

Miller, 2010; Klopstech, 2009;
Helferich, 2015; Heinrich-Clau-
er, 2015; Bedrosian, 2015;
Giustiniani, 2013; Baum, 2017;
Resneck-Sannes, 2014; Na-
scimento, 2014; Heinrich-Clau-
er, 2016; Clauer, 2011.

Nascimento, 2012; Shapiro,
2009; Rhoads, 2009; Car-
zedda, 2015; Moselli. 2017;
Clauer, 2016; Cryns. 2017;
Cockburn, 2012; Koemeda-
-Lutz, 2010.

Mills, 2009; Koemeda-Lutz et
a,. 2015; Margit et al, 2014;
Koemeda-Lutz M et al, 2016;
Tschuschke et al, 2010;
Ventling, Bertschi, Gerhard,
2015; Koemeda-Lutz, Kas-
chke, Revenstorf, Sherrmann,
Weiss, Soeder, 2015; Von Wyl
et al, 2013.

Fauser, 2015; Shahri, 2014.
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Compreensao tebrica sobre
determinados quadros patol6-
gicos (2)

Vinculo terapéutico (2)

Core energetic (1)

Frechette, 2010; Schroeter,
2009.

Lewis, 2011; Cinotti, 2012.

Weigand, 2014.

SISTEMAS TERAPEUTICOS E
PRATICAS DE BEM ESTAR (S3)

Compreenséao conceitual para
a terapia danca e movimento

()

Teoria focada no afeto (2)

Ludoterapia (1)

Medicina chinesa (1)

Psicoterapia respiratéria (1)

Tord, 2015; Lima, Neto, 2011.

Berg. 2009, Schroeter, 2014.

McCarthy, 2009.

Mducher, 2013.

Edwards, 2011.

EDUCA(;[\O TEMAS DE CONCENTRA(;AO REFERENCIAS UTILIZADAS
Massoti, 2017; Pereira, 2008;
Formacao (4) Munroe, 2009; Cockburn,
2013.
Aprendizagem (1) Pizzi, 2014.
SOCIAL TEMAS DE CONCENTRAQAO REFERENCIAS UTILIZADAS

Debate / Teoria sobre género e
sexualidade (3)

Formacao do self/individuo na
contemporaneidade (3)

Hadar, 2008; Cockburn, 2008;
Baum, 2008.

Pedroza, 2010; Pla, 2010;

Cardenuto, 2014.
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Tabela 5 — Areas de interesse da Analise Bioenergética

O desenvolvimento dessa pesquisa possibilitou averiguar os escritos dos ultimos

10 anos da Analise Bioenergética, sendo bastante pertinente para conhecer os temas

mais abordados, aportes e métodos utilizados nas produ¢des da area. Foi possivel

perceber, dessa forma, um movimento de atualizacdo na Analise Bioenergética em

relacdo a conceitos-chave do campo. Contudo, mesmo com esse movimento, 0s
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estudos da AB ainda tributam de fortes influéncias do campo da psicanalise e da
biologia.

Além disso, pode-se observar que a maioria dos achados esta associada a areada
saude e com tematicas voltadas para a psicoterapia corporal e as neurociéncias, nesta
ultima percebe-se estudos com o objetivo de atribuir uma maior cientificidade para o
campo da AB. Com a pesquisa, ressalta-se também como os trabalhos publicados na
Analise Bioenergética contribuem para outros campos, como nas praticas clinicas e
de cuidado na saude e educacéo. Ademais, os estudos sinalizam predominancia das
metodologias da “Reviséo Bibliografica” e “Estudos Clinicos”, de contribuicéo legitima
ao campo. Mas, em certa medida, isto pode indicar uma caréncia de expanséo do
uso deste conhecimento a setores e areas de atuagdes mais amplas em saude,
ressaltando a necessidade do uso de metodologias outras para que se possa cada
vez mais utilizar de metodologias das “praticas baseadas em evidéncia”.

A pesquisa contribuiu para ressaltar a importancia de realizagcdo do mapeamento
das publicagdes no campo, contribuindo para a identificacédo de onde a préatica em
Bioenergética mais predomina na atualidade, a clinica. Pode-se realizar uma critica
ao fato de parte significativa das producbées do campo estar pouco acessivel, devido
a uma indexacgao e disponibilizagdo limitada de estudos em bases de dados de livre
acesso, sendo isso um empecilho para que haja a popularizacdo do conhecimento,
assim como dissipagdo de preconceitos e ampliacdo das compreensdes limitadas
sobre 0 campo.

E importante ressaltar também as limitacdes da pesquisa, as quais se referem
aos descritores adotados, o0 que restringe por certo outras publicagdes do campo.
Apesar de um numero expressivo de estudos ter sido analisado aqui, ndo podemos
reduzir estes resultados a totalidade de produgcdes contemporaneas da AB. Outros
descritores podem ser utilizados em pesquisas futuras e apontar mais informacoes
acerca do campo da AB.
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RESUMO: Introducao: Unidade Produtora
de Refeicbes (UPR) é o termo utilizado para
designar os estabelecimentos de alimentacao
fora do lar sejam eles comerciais ou coletivos.
O correto funcionamento de uma unidade
de alimentacao depende do adequado
planejamento do espaco fisico, a fim de evitar
problemas operacionais. Objetivo: Avaliar o
dimensionamento de equipamentos e numero
de refeicdes de um restaurante comercial arabe
na Cidade de Belém-PA. Métodos: Estudo
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observacional realizado em um restaurante
comercial Arabe localizado na cidade de Belém-
PA. A coleta de dados dos equipamentos e
numeros de refeicbes foram realizada através
de visitas ao local realizadas no més de maio
de 2016, no horario de 12:00 14:30 horas.
calculado
utilizando a férmula de Indicador de Pessoal
Fixo. Resultados e Discussao: Verificou-
se que 58 preparagcdes foram produzidas
neste restaurante. Constatou-se que 43% das
preparacdes excederam o tempo estipulado
pelo restaurante, sendo este de 20 minutos

O dimensionamento de pessoal

desde a chegada do pedido até ser servido ao
cliente. Foi observado que na distribuicdo das
funcbes dos manipuladores, 2 trabalhavam no
fogao de 6 bocas, um na chapa e fritadeira e
um para confeccdo. Segundo o célculo de
Indicador de Pessoal Fixo, seriam necessarios
7,73 ou 8 funcionarios. Conclusao: O numero
de funcionarios € insuficiente para a demanda
de pedidos feitos neste restaurante. A troca
de funcbes pode acarretar diversos prejuizos
ao restaurante, como atrasos na entrega de
pedidos, possivel perda de publico e sobrecarga
dos funcionarios.

PALAVRAS-CHAVE: Unidade Produtora de
refeicdo, dimensionamento de equipamento,
restaurante comercial.

ABSTRACT: Introduction :Food Production
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Unit (UPR) is the term used to designate the food establishments outside the home
whether commercial or collective. The correct operation the a alimentation unit
depends on the proper planning of the physical space, in order to avoid operational
problems. Objective: To evaluate the sizing equipment and number of meals of a
Arab commercial restaurant in the city of Belém-PA. Methods: Observational study
conducted at an Arab commercial restaurant located in the city of Belém-PA. The
collection of equipment data and meals numbers were performed through site visits
conducted in May 2016, Personnel sizing was calculated using the Fixed Person
Indicator formula. Results and Discussion: It was verified that 58 preparations were
produced in this restaurant. It was found that 43% of the preparations exceeded the
time stipulated by the restaurant, being this one of 20 minutes from the arrival of the
request until being served to the client. It was observed that in the distribution of the
functions of the manipulators, 2 worked in the 6 burner stove, one in the plate and fryer
and one for cooking. According to the calculation of Fixed Personnel Indicator, it would
take 7,73 or 8 employees. Conclusion: The number of employees is insufficient for
the demand for orders made at this restaurant .The exchange of functions can cause
several damages to the restaurant, , such as delays in the delivery of orders, possible
loss of public and employee overload.

KEYWORDS: Food Production Unit, sizing equipment, commercial restaurant.

11 INTRODUCAO

De acordo com Alencar Butiri (presidente do Conselho Deliberativo do Sebrae-
SP), as pessoas estdo cada vez mais alimentando-se fora de seus lares, quando
65,3% da populacdo brasileira come fora de casa, gastando R$ 121,4 bilhdes em
2011. Existindo em Sao Paulo cerca de 141 mil pequenos empreendimentos (bares,
restaurantes, lanchonetes, deliveries, quiosques, entre outros) voltados diretamente a
alimentacao fora do lar que empregam mais de 266 mil pessoas com carteira assinada,
gerando uma massa salarial de R$ 2,7 bilhdes por ano (CONEXAO, 2012).

Unidade Produtora de Refeicdes (UPR) é o termo que vem sendo utilizado
recentemente para designar todos os estabelecimentos do segmento de alimentacao
fora do lar sejam eles comerciais (restaurantes, bares, etc.) ou coletivos (cantinas
escolares, cozinhas de empresas, entre outros). De forma geral, basicamente, o grau
de fidelidade dos clientes é o que diferencia as UPR comerciais das coletivas (SANTOS
e MACEDO, 2015).

Segundo Colares e Freitas (2007) apud Pohern, et al. (2013), a estrutura
organizacional de uma unidade de alimentacdo é simples, mas se torna complexa
dependendo do tipo de cardapio e quantidade de refei¢des produzidas bem como o
modo de gerenciamento e de contrato.

Para que haja o correto funcionamento de uma unidade é necessario que
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inicialmente se faca um planejamento adequado do espaco fisico para posteriormente
haver a elaboracdo da planta da unidade de alimentagdo para evitar problemas
operacionais, como cruzamento desnecessarios que oferecem potenciais risco de
contaminagcao entre os alimentos (contaminacdo cruzada) e acidentes de trabalho
entre os manipuladores (SOARES, 2015).

Um arranjo fisico inadequado pode gerar demora na entrega de pedidos e perda
de clientes em funcéo de fluxos imprevisiveis, filas excessivas, além de poder ocasionar
desperdicios e elevagcao dos custos de producédo. Uma vez elaborada a planta, ndo
devera ser realizada nenhuma modificacdo, ja que por menor que seja a alteragao,
demandara a reformulagao de varios calculos e desenhos, dessa forma aumentando
consideravelmente o custo operacional (CORREIA e ROCHA, 2012; SOGLIA, et al.,
2015).

Sant’Ana e Campos (2012), informam que essa inadequacdo nas areas de
unidades de alimentagdo ndo sao incomuns de serem observadas. Isso se deve, muitas
vezes, a auséncia de um profissional (nutricionista) que conheca as necessidades da
unidade durante o planejamento do projeto da edificacdo. Em varios casos, os locais de
funcionamento foram apenas adaptados, ndo havendo inicialmente um planejamento
para a producéo de refeicoes.

Dessa forma, objetivou-se nessa pesquisa analisar o dimensionamento de
equipamentos e nimero de refeicdes de um restaurante comercial Arabe na Cidade
de Belém-PA.

2| METODOLOGIA

Estudo observacional realizado em um restaurante comercial Arabe localizado
na regido metropolitana de Belém-PA. A coleta de dados da estrutura fisica, dos
equipamentos e numeros de refeicbes foi realizada através de visitas ao local
realizadas no més de maio de 2016, no horario de maior movimento da unidade (de
12:00 as 14:30).

As medidas da estrutura fisica do restaurante foram feitas com auxilio de uma
fita métrica da marca Sparta Pyretka Elastica 3m x 16 mm. O tipo de equipamentos e
marcas foram todos anotados para posteriormente avaliar a capacidade maxima de
producédo e comparar ao numero de refeicdes produzidas.

Acozinha analisada contavacom 1 chapa, usada de formaintegral com capacidade
para a preparacao de 15 filés simultaneamente; 1 fogao industrial (Progas) de 6
bocas; 1 microondas (Style Panasonic NNST652W); 1 moedor de carne (Skywsen)
com capacidade de 100kg/dia; 2 processadores (Metvisa) para pastas de carnes com
capacidade de 180g cada; 1 forno turbo (Style), com capacidade para dois carneiros de
uma vez por 3 horas em temperatura de 160° a 180° C, 1 fogao industrial (super luxo)
de 2 bocas, de uso exclusivo para frituras e empanados; 1 freezer (Electrolux) com
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80cm de altura (A) , 68cm de comprimento (C) e 155cm de largura (L), utilizado para
0 armazenamento da proteina e produtos arabes, 1 freezer (sem marca especificada)
para o armazenamento dos mariscos, com 80 cm de A, 63cm de C e 48cm de L;
1 freezer para o armazenamento de gelo com 70cm A, 68cm de C e 120cm de L; 1
refrigerador para o armazenamento de pastas e molhos- salgados, com 1,45cm de A,
65cm de C e 70cm de L contendo 5 prateleiras; 1 refrigerador utilizado para armazenar
hortifrute, a cozinha possui 6 bancadas, destas: 1 possui 180 cm de C e 86cm de L; 4
com 70cm de C e 70cm de L; 1 com 100 cm de C e 65cm de L, a cozinha conta com 3
cozinheiras mais um funciondrio para servigos gerais e a sua area total € de 38,34 m2.

Analisaram-se todos os parametros disponiveis no estabelecimento, para entao
serem realizados os calculos de tempo de preparo de cada preparagao, tempo médio
de espera para a entrega do prato, calculados com a ferramenta do programa OFFICE
EXCEL 2013, ja para o dimensionamento de pessoal necessario foi usada a formula
do Indicador de Pessoal Fixo (IPF). Sendo IPF = mimeroderefeicoes xnminutos (formula
adaptada de TEIXEIRA et al ,2007). Jornada de trabafho

Onde n minutos é o tempo médio gasto em minutos para o preparo e distribuicao

de refeicéo e jornada de trabalho é igual ao numero de horas diarias normal de trabalho.

31 RESULTADOS

No presente estudo verificou-se que do total de 58 preparacdes efetuadas pela
cozinha internacional do restaurante em questéo, o tempo minimo gasto no preparo
foi de 9 minutos, e o tempo maximo de 34 minutos, sendo a média de tempo de 20
minutos.

Destas 58, observou-se que 19 preparagdes obtiveram menos de 17 minutos
para serem preparadas, 14 levaram entre 17 e 20 minutos, 21 preparacdes foram
feitas entre 20 e 30 minutos e para 4 foram necessarios mais de 30 minutos para
serem produzidas. Estes resultados correspondem a 33%, 24%, 36% e 7% do tempo
de preparacéo das refeicdes, respectivamente (grafico 1).

21
19
14
I 4

< 17 minutos 17 - 20 minutos 20 - 30 minutos > 30 minutos

25

20

v

Tempo gasto nas preparagdes

Gréfico 1 — Quantitativo de tempo gasto na producéo das preparagdes realizadas em um
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restaurante arabe em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

Das preparacdes produzidas durante o periodo de estudo, percebeu-se que 28
delas usaram o fogao, 25 utilizaram a chapa, 5 o processador, 11 a fritadeira, 4 o
forno e 23 utilizam o fogao e chapa para preparar os alimentos. Todos os pratos foram
confeccionados nos balcdes.

Dentre as preparagdes que utilizam o fogao estédo a Por¢cdo de Babaganoj, Arroz
Branco, Arroz Yakimechi, Carneiro @ Moda Arabe e Filé Sultdo. Nas que utilizam a
chapa estao o Carneiro a Moda Arabe, Arroz Yakimechi, Chapa Mista, Espeto de Kafta,
Espeto de Lahan Michui, Filé Sultdo, Frango a Milanesa, Prato de Kafta, Yakisoba de
Carne, Yakisoba Especial. Das que utilizam o processador estao as Por¢cdes de Homus
e o Kibe Cru. Das que utilizaram a fritadeira estdo o Kibe de Carne, salgadinhos Ali
Baba, Camarao a Milanesa, Frango a Milanesa, Peixe a Milanesa, Camarao Catupiry
e Batatas Fritas. As Unicas preparagdes que foram utilizadas com o uso do forno foram
Esfirras de Carne.

Dos pratos que utilizam o fogao observou-se que 43% levaram menos de 17
minutos para serem preparados, 14% de 17 a 20 minutos, 32% de 20 a 30 minutos e
11% mais de 30 minutos (Grafico 2).

M < 17 minutos
W17 - 20 minutos
M 20 - 30 minutos

H > 30 minutos

Grafico 2 — Percentual de tempo gasto com as preparagdes que necessitavam de uso do fogéao
em um restaurante arabe em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

Dentre os que utilizaram a chapa, 56% demandaram um tempo menor que 17
minutos para serem preparados, 28% de 17 a 20 minutos, 12% de 20 a 30 minutos, e
4 % levaram mais de 30 minutos (Graficos 3).
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W < 17 minutos
W 17-20 minutos
20 - 30 minutos

o > 30 minutos

Grafico 3 — Percentual de tempo gasto com as preparag¢des que necessitavam de uso de chapa
em um restaurante arabe em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

Nas preparacdes que foram realizadas por meio do uso do processador verificou-
se que 67% obtiveram o tempo minimo de 17 a 20 minutos, e o restante de 20 a 30
minutos (Grafico 4).

M 17 - 20 minutos

m 20 - 30 minutos

Gréafico 4 - Percentual de tempo gasto com as preparagdes que necessitavam de uso do
processador em um restaurante arabe em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

Naquelas preparacdes que utilizavam a fritadeira foi observado que 55% levaram
menos de 17 minutos, 18% entre 17 e 20 minutos e 27% de 20 a 30 minutos, nenhuma
das preparacdes que utilizavam este equipamento excederam o tempo de 30 minutos
(Gréficos 5). Todas as preparacdes que usavam o forno apresentavam tempo de
preparacao dentro da faixa de 20 a 30 minutos.
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W < 17 minutos
W17 - 20 minutos

1 20 - 30 minutos

Gréfico 5 - Percentual de tempo gasto com as preparagbes que necessitavam de uso de
fritadeira em um restaurante arabe em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

Dentre os pratos oferecidos pelo restaurante, o Filé Sultdo, feito na chapa e
fogdo, considerado o “carro-chefe” do restaurante, observou-se que dentre as 58
refeicdes produzidas, 23 (39,65%) eram preparacdes do referido prato. Os resultados
obtidos do tempo de producédo para esta preparacao foram: 44% em menos de 17
minutos; 13% entre 17 e 20 minutos; 39% de 20 e 30 minutos e; 4% necessitou mais
de 30 minutos para ser produzido (Grafico 6).

M < 17 minutos
W17 - 20 minutos
= 20 - 30 minutos

M > 30 minutos

Gréfico 6 - Percentual de tempo gasto no prepare do prato Filé Sultdo em um restaurante arabe
em Belém-Pa, 2017.

Fonte: Damasceno et al, 2017.

4 | DISCUSSOES

Através dos resultados obtidos, pode-se constatar que no total 43% das
preparacgdoes excederam o tempo estipulado pelo restaurante, sendo este de 20 minutos
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desde a chegada do pedido até ser servido ao cliente. Dentre os diversos fatores
que podem influenciar neste aumento de tempo, pode-se ressaltar a quantidade de
equipamentos e o numero de funcionarios que trabalham neste local.

Os resultados foram insatisfatérios em relagcdo ao tempo de preparo por cada
equipamento. Das preparacdes em que o fogao foi utilizado, 44% excederam o tempo
estipulado; das que utilizaram a chapa, 16% 0 extrapolaram; processador e fritadeira
apresentaram 33% e 27%, respectivamente que também excederam o tempo.

Nas preparagdes que utilizaram o forno, foi observado que todas excediam
o tempo maximo estipulado. Entretanto, as uUnicas preparacdes efetuadas foram as
Esfirras de Carnes, que segundo informacdes cedidas, levam em média de 3 a 5
minutos para seu preparo. O forno em questao apresenta capacidade adequada para
efetuar estas preparagdes dentro do tempo habil. Através deste resultado, pode-se
considerar que o equipamento existe em quantidade adequada, porém nao existiam
manipuladores disponiveis para usa-lo nas preparacoes.

Observou-se que o principal prato do restaurante, o Filé Sultdo, também
apresentava resultados superiores ao tempo estipulado, sendo 43% em 20minutos.
Este, dentre todos os pratos analisados durante o tempo de observacéo, utiliza mais
de um dos equipamentos analisados para seu preparo, como a chapa e o fogdo. O
prato apresenta uma grande demanda dentro deste restaurante, e o tempo de preparo
mostra-se inadequado para os padrdes estipulados, podendo acarretar no atraso de
entregas e insatisfagéo do cliente em relagéo ao servico prestado pelo restaurante.

A cozinha contava com 5 funcionarios, sendo 4 fixos e um em periodo de
experiéncia. Dos funcionarios fixos, 3 sdo manipuladores e 1 servicos gerais, 0
funcionario “novato” também trabalhava como manipulador.

Foiobservado que nadistribuicdo das funcdes dos manipuladores, 2 trabalhavam
no fogao de 6 bocas, um na chapa e fritadeira e um para confec¢ao. Desta forma, pode-
se analisar que nao existiam manipuladores trabalhando com forno e processador.
Observou-se que, quando eram feitos pedidos onde eram utilizados estes outros
utensilios, era necessario que um dos funcionarios abandonasse, temporariamente,
sua funcao para poder trabalhar na producéo deste prato.

51 CONCLUSAO

As acbes podem ter influenciado diretamente nos resultados obtidos, pois esta
troca de fung¢des pode acarretar atrasos no preparo dos alimentos. Segundo o célculo
de Indicador de Pessoal Fixo, adaptado de TEIXEIRA (2007), onde foram verificados
numero de refeicbes multiplicado pelo tempo estabelecido pelo restaurante para o
preparo das refeicbes pelo tempo observado pelo estudo (150 minutos), observou-se
que a cozinha desta UPR necessita de 7.73 ou 8 funcionarios. Desta forma, verifica-se
gue o numero de funcionarios é insuficiente para a demanda de pedidos feitos para
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esta cozinha.
Estes resultados podem acarretar prejuizos ao estabelecimento, como atrasos
na entrega de pedidos, possivel perda de publico e sobrecarga dos funcionarios.
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CAPITULO 6
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RESUMO: Os medicamentos sdo essenciais
por preservarem a vida, melhorarem a saude
e a resolubilidade dos servicos de saude,
isso gracas as suas finalidades profilatica,
curativa, paliativa ou de diagnéstico. Diante da
possibilidade de os produtos acarretarem danos
aos pacientes, tornou-se necessario monitorar
sua producéo e uso, de forma a conhecer suas
caracteristicas e planejar acdes preventivas
para reducao dos riscos. O trabalho objetiva-
se a analisar os eventos adversos relacionados
a medicamentos e insumos e também queixas
técnicas notificadas em um hospital sentinela,
na cidade de Campina Grande-PB, que foram
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notificados no ano de 2015. Trata-se de um
estudo de carater documental, transversal e
retrospectivo, conduzido em um hospital de
médio porte, integrante da Rede de Hospitais
Sentinela da ANVISA desde 2002. Utilizaram-se
como fontes primarias fichas de notificacéo de
suspeita de reacdes adversas a medicamentos
e insumos, como também queixas técnicas
provenientes da farmacovigilancia e
tecnovigilancia. Das 71 notificacbes no ano
de 2015, 8,5% eram correspondentes aos
eventos adversos, e em relacdo as queixas
técnicas, 40,8% correspondente a area de
tecnovigilancia e 50,7% correspondente a
area de farmacovigilancia. O més de abril
apresentou maior percentual de notificagao
de evento adverso (50%). Ja em relacéo as
queixas técnicas, 0 més de julho apresentou
maior percentual de notificagcbes (17,91%).
Os desvios de qualidade
estrutura do material médico-hospitalar foram

relacionados a

0Ss que apresentaram maior frequéncia de
notificacédo (69,5%). Conclui-se que o sistema
de notificagcbes do Hospital
Alcides Carneiro é eficiente, possibilitando

Universitario

monitoramento dos problemas acerca de
medicamentos e material médico-hospitalar.
PALAVRAS-CHAVE:
Tecnovigilancia,

Farmacovigilancia,
Notificagcoes, Hospital

Sentinela.
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ABSTRACT: Medicines are essential for preserving life, improving the health and
resilubility of health services, which are supported in their prophylactic, curative,
palliative or diagnostic purposes. Faced with the possibility of products causing
damages to patients, it was necessary monitoring their developed and use, in order to
preserve their characteristics and preventive measures to reduce risks. The objective
of this study is the analysis of adverse events related to drugs and supplies and also
technical complaints reported in a sentinel hospital in the city of Campina Grande-
PB, which were notified in the year 2015. It is a documentary, cross-sectional and
retrospective study carried out in a medium-sized hospital, a member of the ANVISA
Sentinel Hospitals Network since 2002. Insulin plugs for drug and drug suspensions
were used as primary sources, as well as technical complaints of pharmacovigilance
and technovigilance. Out ff the 71 new cases in the year 2015, 8.5% corresponded to
adverse events, and in relation to complaint techniques, 40.8% corresponded to the
area of technovigilance and 50.7% corresponded to a pharmacovigilance area. The
month of april presented the highest percentage of event notification (50%). But in
relation to technical complaints, the month of July had a higher percentage of grades
(17.91%). The related quality deviations related to structure of the medical-hospital
material was higher than the frequency of (69.5%). It is concluded that the system of
notifications of the University Hospital Alcides Carneiro is efficient, enabling monitoring
of the problems on medicines and medical-hospital material.

KEYWORDS: Pharmacovigilance, Technovigilance, Notifications, Sentinel Hospital.

11 INTRODUCAO

Os medicamentos sdo essenciais por preservarem a vida, melhorarem a saude
e a resolubilidade dos servigos de saude, isso gracas as suas finalidades profilatica,
curativa, paliativa ou de diagnéstico. Entretanto, seu uso oferece risco para a ocorréncia
de efeitos indesejados, por vezes inesperados, podendo causar danos que vao desde
o prolongamento da hospitalizacdo, necessidade de intervengdes diagnosticas e
terapéuticas ou até mesmo o6bito. (PINHEIRO & PEPE, 2008; ANVISA, 2013; PRIMO
& CAPUCHO, 2011).

A inovacao tecnolégica de equipamentos e de materiais médico-hospitalares
(MMH) contribuiu, significativamente, para o aumento da expectativa de vida da
populacdo, avancos diagnosticos e terapéuticos (KUWABARA; EVORA & OLIVEIRA,
2010). Diante da possibilidade de os produtos acarretarem danos aos pacientes, tornou-
se necessario monitorar sua producao e uso, de forma a conhecer suas caracteristicas
e planejar acbes preventivas para reducédo dos riscos (ANVISA, 2010). Assim, no
Brasil, com o objetivo de garantir a saude da populag¢ao, por meio do controle sanitario
e acompanhamento da producéo e comercializagao de produtos e servicos, foi criada,
em 1999, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) (BRASIL,1999).
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A rapidez na incorporacéo de novas tecnologias, em todas as areas de atuagéo
da saude, tem demonstrado a necessidade de fortalecer a vigilancia pés-uso/ pos
comercializacao destas tecnologias em saude (ANVISA, s.d.). Toda tecnologia em
saude s6 pode ser comercializada apds receber autorizagdo através de um nimero
de registro emitido pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria/Ministério da Saude
(ANVISA/MS), porém, se faz necessario um monitoramento da qualidade destas
tecnologias liberadas para o comércio com fins diagnosticos e terapéuticos (SILVA &
BARBOSA, 2014).

Para fins de monitoramento das ocorréncias, as tecnologias em saude sao
agrupadas nas seguintes areas: Tecnovigilancia (equipamentos, materiais médico-
hospitalares e kits diagnosticos), Farmacovigilancia (medicamentos, vacinas,
imunoglobulinas), Hemovigilancia (sangue e seus componentes), Vigilancia de
Saneantes (produtos de limpeza, desinfeccado e esterilizagdo) e outros (ANVISA,
2002). Este controle ocorre, principalmente, por meio da Rede Brasileira de Hospitais
Sentinela, implantada em 2001, composta por hospitais de alta complexidade ou de
ensino que atuam no monitoramento do desempenho e da seguranca de produtos
utilizados nos servigcos de saude (ANVISA, 2015).

Os Hospitais Sentinelas sao responsaveis por investigar a ocorréncia de eventos
adversos (EA) relacionados a salde, os quais compreendem os efeitos indesejaveis
do uso de produtos de vigilancia sanitaria; e de queixas técnicas (QT), que incluem
a suspeita de irregularidade de um produto ou empresa com potencial para causar
danos a saude. Os casos investigados sao notificados a ANVISA por meio do Sistema
de Notificagdes em Vigilancia Sanitaria (NOTIVISA) (ANVISA, 2015).

As QT e os EA notificados pelos Hospitais Sentinelas sao analisados
pela ANVISA quanto a gravidade, a previsibilidade, a relagcdo causal entre o
produto e o EA e ao risco a saude associado. ApOs essa avaliacdo, sao adotadas
acbes que podem abranger a inspecdo nos estabelecimentos envolvidos na
disponibilizacdo do produto (fabricantes e distribuidores), divulgacdo de alertas e
informes sobre as irregularidades do material ou equipamento, restricdo do seu uso
ou comercializacao, interdicdo de lotes comprometidos ou cancelamento do registro
(ANVISA, 2013).

Evento adverso relacionado a medicamento € definido como qualquer
injuria ou dano, advindo de medicamentos, provocado pelo uso ou falta do uso quando
necessario, portanto, qualquer iatrogenia relacionada a medicamento. Estao incluidas
neste conceito as reacdes adversas ocorridas durante a provisdo da farmacoterapia
(BRYONY et al., 2005).

A reacdo adversa a medicamento (RAM) diz respeito ao risco inerente frente
a utilizacdo adequada de medicamentos, sendo qualquer resposta a um farmaco
que seja prejudicial, inevitavel, ndo intencional e que ocorra nas doses normalmente
utilizadas em seres humanos para profilaxia, diagnéstico e tratamento de doencas, ou
para a modificagdo de uma funcéao fisiolégica (MAGARINOS TORRES & OSORIO DE

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 6




CASTRO, 2007).

A queixa técnica sobre medicamentos €& definida como a ocorréncia de
afastamentos ou desvios dos parametros de qualidade de medicamentos exigidos
para sua comercializagao ou registro, que se encontra regulamentado pela Resolucao
de Diretoria Colegiada n° 17/10 (CARRAPUCHO; CARVALHO & CASSIANI, 2011;
CAON; FEIDEN & SANTOS, 2012; ANVISA, 2010). Tais desvios de qualidade
podem estar relacionados com alteragcdes organolépticas (mudanca de coloracéo,
odor, sabor, turbidez), fisico-quimicas (precipitacdo, dificuldade de dissolucdo, de
homogeneizacdo, fotossensibilidade, termossensibilidade) ou alteracbes gerais
(particulas estranhas, faltade informacéao no rétulo, problemas de registro, troca de rétulo
ou de conteudo, rachaduras e bolhas no material de acondicionamento) (CAON,
FEIDEN & SANTOS, 2012).

As notificacbes de QT e EA se constituem em uma das principais estratégias para
reduzir as falhas e acidentes que correm durante a pratica assistencial, pois possibilitam
identificar precocemente as adequacdes necessarias aos processos, equipamentos e
materiais. Além disso, facilitam a comunicacao entre os gestores e a tomada de deciséo
oportuna para prevenir futuras ocorréncias indesejaveis (AZULINO et al., 2013). Ainda,
destaca-se que as notificagdes sao fundamentais para o monitoramento dos produtos
comercializados e para a implantacao de indicadores de qualidade e de seguranca do
paciente. Neste sentido, torna-se necessario conhecer as caracteristicas das queixas
técnicas, a fim de subsidiar a escolha e aquisicdo de materiais nas instituicbes de
saude e minimizar os riscos decorrentes de sua utilizacdo (CONSELHO NACIONAL
DE SAUDE, 2013).

Diante disso, o trabalho objetiva-se a analisar os eventos adversos relacionados
a medicamentos e insumos e também queixas técnicas notificadas em um hospital
sentinela, localizadas na cidade de Campina Grande-PB, que foram notificados no ano
de 2015, tendo em vista a necessidade de monitorar e conhecer as notificagdes, além
de prevenir a ocorréncia dessas notificacoes.

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de carater documental, transversal e retrospectivo,
conduzido em um hospital de médio porte, integrante da Rede de Hospitais Sentinela
da ANVISA desde 2002. Utilizaram-se como fontes primarias fichas de notificacéo
de suspeita de reacbes adversas a medicamentos e insumos, como também
queixas técnicas sobre medicamentos e material médico hospitalar, provenientes da
farmacovigilancia e tecnovigilancia. Para tanto, utilizou-se como instrumento a ficha
impressa do tipo de notificagdo, composto pelas seguintes informacdes: informagdes
gerais do paciente, como idade e sexo, conhecimento da historia clinica do paciente,
descricéo do tipo de RAM e queixa técnica, a gravidade da RAM, identificagdo do
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material notificado, principio ativo do medicamento, nome comercial, prazo de validade,
lote, numero de registro na ANVISA.

O hospital em estudo estda localizado no estado da Paraiba, na
cidade de Campina Grande, com 178 leitos, conta com uma estrutura
ampla para atendimentos e procedimentos de forma geral em pacientes da
cidade e também municipios circunvizinhos. E um hospital geral, de carater
publico, universitario e de ensino, com atendimento secundario, terciario
e quaternario. O Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC) realiza
trabalhos diadrios nas areas de Farmacovigilancia, Técnicovigilancia e
Hemovigilancia.

Na pesquisa, foram incluidas todas as notificacbes de suspeitas
de reacdes adversas a medicamentos e material médico hospitalar
(MMH), e de queixas técnicas sobre medicamentos e material médico-hospitalar
relativas ao ano de 2015. No ano do estudo, houve quatro 40 notificagcdes de
eventos adversos (EAs), 30 notificagcbes de farmacovigilancia e 36 notificagcbes de
tecnovigilancia.

Esta unidade recebe notificacbes de forma espontdnea, ou seja,
voluntaria  (realizada pelos profissionais de saude e encaminhada
diretamente a Geréncia de Risco da unidade), e por busca ativa, onde os
integrantes da Geréncia de Risco faz uma busca semanal por todos os setores
do hospital. O mesmo acontece com as queixas técnicas, também mediante
formularios impressos ou preenchidos em formato eletrbnico, enviados a area de
Farmacovigilancia.

As notificagcOes foram organizadas separadamente, estruturados e tabuladas no
programa Microsoft Excel versdo 2010. Os dados foram submetidos a andlise estatistica
descritiva, por meio do calculo de frequéncia absoluta e porcentagem simples, sendo
esses resultados apresentados na forma de graficos e tabelas.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

No ano de 2015 foram notificados quatro (04) eventos adversos em relagao
a medicamentos e insumos e sessenta e sete (67) queixas técnicas na area de
farmacovigiléncia e tecnovigilancia, totalizando setenta e um (71) notificacdes. Dessas
71 notificagdes, 8,5% eram correspondentes aos eventos adversos, e em relacéo as
gueixas técnicas, 40,8% correspondem a area de tecnovigilancia e 50,7% corresponde
a area de farmacovigilancia. A frequéncia de notificagdes, de acordo com o0 més do
ano de 2015, pode ser observada no grafico 1.

O més de abril foi o que apresentou maior percentual de notificacdo
de evento adverso (50%), e 0os meses de maio e novembro totalizaram 25%
cada. Ja em relacdo as queixas técnicas, o més de maio foi o que apresentou
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maior percentual de notificacbes (17,91%), seguido dos meses de junho e
agosto, ambos com o percentual de 14,92%.

M Evento Adverso  ® Queixa Técnica
11
10
JAN FEV MAR ABR MAIO JUN AGO SET OUT NOV DEZ

Grafico 1: Frequéncia de notificagdo de acordo com o més no ano de 2015 no HUAC.
Fonte: HUAC-PB.

Em relacdo as notificacbes dos eventos adversos, trés foram relacionadas a
medicamentos, e apenas uma estava relacionada ao material médico-hospitalar que
foi considerado como um evento adverso no momento da notificacdo pelo hospital
sentinela, j& que esse material causou um dano ao paciente. A tabela 1 mostra
quais foram os eventos adversos, e a qual medicamento ou insumo este evento foi
relacionado, além do modo de administracéo desses.

EVENTO ADVERSO MEDICAMENTO MMH VIA DE ADM.
Migracao do coletor do local de implanta-
~g ¢ B P - Cateter Implantavel
¢ao para o coracao
Rush cuténeo generalizado, edema labial .
) B Vancomicina - Intravenosa
e hipotensédo
Calafrio, cianose labial e extremidades, fe- ) .
. . . Linezolida - Intravenosa
bre, taquicardia e taquipnéia
Ineficiéncia no tratamento Metilprednisolona - Intravenosa

Tabela 1: Descricédo dos eventos adversos notificados em um hospital sentinela no ano de 2015.
*MMH= Material Médico-Hospitalar.

Fonte: HUAC-PB.

Dentre os medicamentos relacionados com os eventos adversos temos na sua
maioria os antibiéticos, classe de medicamento muito utilizada no hospital e que pode
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trazer um grande risco para saude do paciente, caso seja utilizado de forma errénea.

Os EAs afetam em média 10% das admissdes hospitalares e representam
um dos maiores desafios para a qualidade na area da saude, refletindo
no distanciamento entre o cuidado ideal e o cuidado real (GALLOTTI,
2003).

Nos EUA aproximadamente cem mil pessoas morrem em hospitais a cada ano,
vitimas de EAs causados por medicamentos (CASSIANI, 2000).

De acordo com a literatura hd uma incidéncia dos EAs que pode variar
de 2,9 a 16,6 por 100 pacientes admitidos em hospitais (AMERICAN SOCIETY
OF HEALTHSYSTEM PHARMACISTS). Considerando que o hospital envolvido
possui 178 leitos, destaca-se o baixo numero de notificacbes. Isto pode estar
associado a alguns fatores como: receio em formalizar a ocorréncia, medo de
punicdes, dificuldade em preencher as fichas e falta de compreenséo do que seja
um evento adverso.

Os materiais médico-hospitalares foram estruturados e
classificados de acordo com o desvio de qualidade que apresentaram na
queixa técnica. Os desvios foram classificados em trés categorias: estrutura
(para problemas relacionados ao encaixe, obstrucdo, fragilidade, vazamento
ou presenca de corpo estranho); embalagem (para problemas ou falhas na
identificacdo do material ou interferéncia na sua integridade); e aspecto alterado
(para presenca de mancha, odor ou presenca de furos). A tabela 2 mostra
a frequéncia e o tipo de notificacbes e em relacéo ao material utilizado.

MATERIAL MEDICO HOSPITA- ESTRUTURA EMBALAGEM ASPECTO ALTERADO

LAR N % N % N %
Agulha de insulina _ _ 1 20 _ _
Agulha para aspiracao 1 4 _ _ _
Bomba de infusédo 9 36 _ _ _ _
Equipo 7 28 _ _ _ _
Fita microporosa 2 8 _ _ _ _
Fralda 2 8 _ _ _ _
Freesite dispositivo valvular _ _ 1 20 _ _
Infusor 4 vias 2 8 _ _ _ _
Luva Cirdrgica _ _ _ 6 100
Mascara N 95 1 4 _ _ _ _
Seringa _ _ 2 40 _ _
Solucéo injetavel _ _ 1 20 _ _
Outros 1 4  _ _ _ _
Total 25 100 5 100 6 100

Tabela 2: Classificagdo dos desvios de qualidade notificados do material médico-hospitalar de
um hospital sentinela.

Fonte: HUAC-PB.
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Sobre as queixas técnicas de desvio de qualidade levando em consideracéo
apenas 0s materiais médico-hospitalar, foram realizadas 36 notificacbes. Entre os
critérios utilizados pelo estudo o desvio com relagédo a estrutura do material foi o mais
relevante (69,5 %) e em seguida os desvios no aspecto dos materiais (13,88 %).

No desvio de estrutura, o0s mais significativos foram: defeitos
com as bombas de infusdo (36%); problemas com 0s equipos
(28%) e com valores iguais as fraldas, infusor de 4 vias e fita microporosa (8%). A
maioria dos problemas foram relacionados ao encaixe e a fragilidade dos materiais.

Durante o estudo foi verificado 30 notificacbes de farmacovigilancia, todas
relacionadas a queixa técnicas de medicamentos disponiveis no HUAC (Tabela 3).

E possivel perceber que entre todos os setores do hospital que
houve notificacbes a Farmacia foi a que mais notificou (28,71 %),
seguido da Oncopediatria e UTI Adulto (19,75 %). Estudos realizados
em instituicbes de grande porte, integradas a Rede Sentinela
(rede de hospitais que notifica e monitora eventos adversos e queixas técnicas de
produtos sob vigilancia sanitéaria, caso do hospital estudado), também observaram
maior numero de notifica¢cdes de produtos de saude em setores de Farmacia e Clinica
Médica (BEZERRA, 2009.)

. Desvio de quali- Estrutura Embalagem Aspecto alterado
Medicamento
dade N % N % N %
Aciclovir sédico Ampola sem rétulo - - 2 12,5 - -
Adrenalina Ampola sem rétulo - - 1 6,25 - -
Bicarbonato de Rompimento da 3 187
sbdio 8,4 % ampola '
Cloreto de sbdio Rompi to da
reto de sodi mpimen ) ) 3 18.7 ) )
0,9 % ampola
Cloridrato de do- Ampola contendo ’ 1111
xorrubicina corpo estranho ’
Cloridrato de onda-
Ampola quebrada 2 22,22 - - - -

setrona
Ampola apresentan-
do coloracéo dife- - - - - 1 20
rente da original
Ampola contendo
Complexo B ) : 1 11,11 - - - -
particula dispersa
Dipirona monohi-  Fragilidade na aber-

dratada tura do recipiente

Cloridrato de van-
comicina

1 11,11 - - - -

. . Auséncia de dosa-
Dipirona sédica o - - 2 12,5 - -
dor no recipiente

Fosfato de clinda-  Ampola contendo ’ 1111

micina corpo estranho
Glicose 5 % Proliferagao fungica - - - - 1 20
. Ampola contendo
Glicose 5 % 1 11,11 - - - -
corpo estranho
Glicose Produto sem rétulo - - 1 6,25 - -
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Auséncia de medi-

Hidroxiuréia 1 11,11 - - - -
camento
) . Spray sem disposi-
Lidocaina . 1 11,11 - - - -
tivo
P6 apresentando
Meropeném coloracao diferente - - - - 2 40
da original
Piperacilina + Ta- Conteudo liquido 1 20
zobactan com cor alterada
Embalagem rom-
Prednisona g - - 1 6,25 - -
pida
. . Auséncia de dosa-
Simeticona . - - 1 6,25 - -
dor no recipiente
Solugéo Ringer + Rompimento da ; 6.95
lactato ampola '
Solucéo Ringer +
¢ g Embalagem vazia - - 1 6,25 - -
lactato
Total 9 100 16 100 5 100

Tabela 3: Classificacédo dos desvios de qualidade dos medicamentos notificados no HUAC.
Fonte: HUAC -PB.

As notificacOes relativas as queixas técnicas de medicamentos foram inferiores
(42,8 %) as de material médico-hospitalar (51,4 %).

Os medicamentos foram também organizados levando em consideracéo
fatores de estrutura, embalagem e alguma alteracdo no seu aspecto. Desta
forma, o item que mais foi caracterizado foi o de embalagem (53,33 %),
onde o problema mais apresentado foi o rompimento facil na embalagem do
medicamento (43,7%), levando a perceberuma fragilidade daembalagem, normalmente
na embalagem primaria.

No hospital estudado, as notificacbes de queixas técnicas e eventos
adversos ocorreram em varios locais da unidade. A tabela 4 mostra as
notificacbes de acordo com os setores do hospital sentinela e percentual

de frequéncia.

LOCAL DE NOTIFICACAO N° DE NOTIFICAGOES %
ALAA 2 2,81
ALAC 1 1,4
ALAD 2 2,81
CENTRO CIRURGICO 3 4,22
FARMACIA 20 28,17
INFECTOLOGIA 1 1,4
ONCOPEDIATRIA 14 19,72
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PEDIATRIA 2 2,81

QUIMIOTERAPIA 5 7,1

SALA DE MANIPULAGAO DE

. 1 1,4
QUIMIOTERAPICOS ’

UTIADULTO 14 19,72
UTI INFANTIL 4 5,63
NAO ESPECIFICADO 2 2,81
TOTAL 71 100

Tabela 4: Frequéncia das notificagcbes de acordo com o local de ocorréncia em um hospital
sentinela.

Fonte: HUAC.

Foi observado que além dos desvios descritos na tabela 3, os medicamentos
hidroxiuréia, cloridrato de ondasetrona e cloridrato de doxorrubicina encontravam-se
com as embalagens vazias, ou seja, sem a presenca do medicamento.

Em contrapartida, a sala de manipulagéo de quimioterapicos, infectologia e ALA
C foram os locais que apresentaram o menor percentual de notificacdo, representado
por 1,4%. Quanto aos grupos farmacolégicos é possivel observar na tabela 5 os
medicamentos notificados pela farmacovigilancia, como também o seu prazo de
validade, assim é possivel verificar que todos se encontram dentro da validade, mas
mesmo assim apresentaram algum tipo de desvio na qualidade.

. PRAZO DE ~
NOME COMERCIAL PRINCIPIO ATIVO N° DE NOTIFICACOES %
VALIDADE
Adren Adrenalina/epinfrina fev/17 1 3,45
Crisped Prednisona ago/16 1 3,45
Hyplex B Complexo B ago/17 1 3,45
Moxalgina Dipirona sédica out/15 2 6,9
cloreto de sodio + clo-
Solucao ringer com reto de potassio +
o ago/16 2 6,9
lactato cloreto de calcio + lac-
tato de sodio
Univir Aciclovir sodico nov/16 2 6,9
, Cloridrato de Vancomi- )
Vancocina . jan/17 1 3,45
cina
Xylestesin Lidocaina mai/17 1 3,45
Bicarbonato de sbdio )
- jul/16 3 6,9

8,4 %
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- Cloreto de so6dio 0,9 % jan/17 2 6,9

- Cloreto de so6dio 0,9 % jul/16 1 3,45
Cloridrato de ondase-
- set/16 2 6,9
trona
Cloridrato de doxorru-
- . mar/16 1 3,45
bicina
- Dipirona monoidratada - 1 3,45
- Fosfato de clindamicina out/16 1 3,45
- Glicose jun/16 1 3,45
- Glicose ago/16 1 3,45
- Hidroxiureia dez/16 1 3,45
- Meropeném abr/16 2 6,9
Piperacilina + Tazo- .
- jul/16 1 3,45
bactan
- Simeticona mai/16 1 3,45
- Soro glicosado ago/16 1 3,45
TOTAL 30 100

Tabela 5: Medicamentos envolvidos nas queixas técnicas notificadas pelo setor de
farmacovigilancia de um hospital sentinela.

Fonte: HUAC-PB

Entre as classes terapéuticas notificadas sua  maioria  sao
adjuvante (26,7 %), por exemplo, cloreto de sobdio 0,9% e bicarbonato
de sbdio 8,4%, apresentando desvios de qualidade principalmente na embalagem.
Em seguida temos os antibidticos (16,7 %), destes o mais frequente notificado foi o
meropeném (40%), as notificacdes deste medicamento ocorreram devido alteragéo na
coloracéo do medicamento.

Entre os medicamentos mais prescritos em hospitais encontram-se os antibiéticos,
responsaveis por 20% a 50%. Determina-se que o uso seja inapropriado em cerca de
50% dos casos (VLAHOVIC-PALCEVSKI, 2000).

As notificacbes sdo fundamentais para o monitoramento dos produtos
comercializados e para a implantacao de indicadores de qualidade e de segurancga do
paciente. Neste sentido, torna-se necessario conhecer as caracteristicas das queixas
técnicas, a fim de subsidiar a escolha e aquisicdo de materiais nas instituicbes de
saude e minimizar os riscos decorrentes de sua utilizagcdo (CONSELHO NACIONAL
DE SAUDE, 2012).
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As notificagcdes sao realizadas durante todo o ano, onde a Geréncia de Risco
se torna responsavel pela comunicacdo a ANVISA dos problemas ocorridos. Esse
registro acontece de forma simultanea com a identificagéo do problema. E comunicado
a Vigilancia por meio do NOTIVISA, Sistema de Notificacdo da Vigilancia Sanitéaria,
a alimentacédo dos dados é realizada de forma on-line. As notificagcbes analisadas,
em sua maioria, sdo comunicadas a ANVISA, por meio do NOTIVISA, algumas sao
consideradas notificacdo interna.

41 CONCLUSAO

Observa-se que o sistema de notificagdes do Hospital Universitario Alcides
Carneiro é eficiente, possibilitando monitoramento dos problemas acerca de
medicamentos e material médico-hospitalar, garantindo a segurangca dos pacientes,
usuarios do servico. A partir dos resultados obtidos nesse estudo, pode-se concluir
a importancia da participacdo de hospitais no programa da ANVISA, possibilitando
um maior conhecimento sobre os problemas relacionados aos eventos adversos e
desvios de qualidade dos medicamentos e insumos.
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RESUMO: A leishmaniose visceral (LV)
€ considerada umas das zoonoses mais
importantes da atualidade em que, diante da
sua suspeita, deve ser notificado pelo Sistema
de Informacdo de Agravos de Notificacao
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NO PERIODO DE 2011 A 2016

(SINAN). Este estabelece a Ficha Individual
de Notificacdo (FIN) como instrumento para
preenchimento pelo profissional de saude.
Objetivou-se analisar a completude do
preenchimento nos casos confirmados para
LV, residentes do municipio de Petrolina (PE),
no periodo entre 2011 e 2016. Foi realizado
um estudo avaliativo e descritivo, a partir de
dados secundarios, com analise das variaveis
de preenchimento obrigatério e essencial,
identificadas no Roteiro para uso do SINAN
Net. No periodo estudado foram confirmados
191 casos de LV e analisou-se 18 variaveis.
Utilizou-se um critério de avaliagdo qualitativa
que subdividiu os campos de preenchimento
em 4 categorias, de acordo com o percentual
de completude. Considerou-se como Categoria
1 os campos preenchidos em 0% a 25% das
fichas analisadas; 25,1% a 50% como 2, 50,1%
a 75% como 3 e de 75,1% a 100% como 4.
Sete variaveis (38,9%) se enquadraram na
Categoria 2, uma (5,5%) na 3 e dez (55,5%) na
Categoria 4. As variaveis Critério de confirmagao
(48,69%) e ‘O caso é autdéctone do municipio de
residéncia? (48,69%) foram as que obtiveram
pior propor¢cao de completude. Os resultados
evidenciaram falhas significativas nos campos
das fichas de notificacdo, o que pode inferir
numa interpretacdo equivocada dos dados. E
necessario, portanto, o incentivo a educagéo permanente

dos profissionais de saude a fim de obtermos informacgdes
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mais completas e representativas.
PALAVRAS-CHAVE: Sistema de Informacdo em Saude, Notificacdo de Agravos,
Qualidade da informagao.

ABSTRACT: Visceral leishmaniasis (VL) is considered one of the most important
zoonoses present in that, in the face of the your suspicion, must be notified by the
System of Information on Reportable Diseases (SINAN). This establishes the
Individual Record of Notification (FIN) as an instrument to fill by the healthcare
professional. Objective analyze the completeness of the fill in confirmed cases to
LV, residents of the city of Petrolina (PE), in the period between 2011 and 2016. We
conducted a study descriptive and evaluative, from secondary data with analysis of
fill compulsory and essential variables, identified in the Screenplay for use of SINAN
Net. In the period studied were confirmed 191 cases of LV and analyzed 18 variables. A
qualitative evaluation criterion that has split up the fields into 4 categories according
to the percentage of completeness. It was considered as Category 1 the fields filled in
0% to 25% of examined; 25.1% to 50% as 2, 75% to 50.1% as 3 and 75.1% to 100%
in the Category 4. Seven variables (38.9%) fit in Category 2, one (5.5%) in the 3 and
10 (55.5%) in Category 4. The Confirmation Criterion variables (48.69%) and <the
case is indigenous to the municipality of residence? (48.69%) were those that have
obtained worst proportion of completeness. The results showed significant flaws in
the fields of notification, which may infer a misinterpretation of the data. It is therefore
encouraging the permanent education of health professionals in order to obtain more
complete information and representative.

KEYWORDS: Health Information System, Notification of diseases, Quality of
information.

11 INTRODUCAO

A leishmaniose visceral (LV) € considerada umas das zoonoses mais importantes
da atualidade, por sua ampla distribuicao e alta letalidade, atingindo, em sua maioria,
criancas e idosos (BRASIL, 2006).

Entre os anos 1984 a 2002, foram notificados mais de 48.400 casos de
leishmaniose, predominantemente nos estados da Bahia, Ceara, Maranhao e Piaui,
totalizando 66% do total de casos. Na década de 90, a regiao Nordeste do pais foi
responsavel por cerca de 90% dos casos notificados, com reducéo para 77% deles
por volta dos anos 2000 a 2002 (BRASIL, 2006), o que pode demonstrar a expansao
geografica da doenca.

Fatores como baixo nivel socioecondmico, pobreza, péssimas condi¢cdes de
moradia e de saneamento basico, somados ao clima seco do pais, favorecem o
crescimento e a reproducao dos vetores de transmissao da doenca (BRASIL, 2006).

O Lutzomyia longipalpis e Lutzomyia cruzi, conhecidos como mosquito palha ou
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birigui, s&o os vetores responsaveis pela transmissao da doengca ao homem, que se
da através da picada da fémea infectada com o protozoario Leishmania chagasi, tendo
como reservatério, na area urbana, o cdo; e no ambiente silvestre, a raposa. (BRASIL,
2011).

ALV humana é uma doenca cronica, sistémica, que tem como principais sintomas
hipertermia prolongada, perda de peso, astenia, hepatoesplenomegalia e anemia
que, se nao tratados, podem levar ao 6bito em 90% dos casos (BRASIL, 2011). Sua
notificacdo é compulsoria e todo caso suspeito ou confirmado deve ser notificado e,
posteriormente, investigado pelo Sistema de Informacéo de Agravos de Notificacéo —
SINAN (BRASIL, 2016).

O SINAN estabelece a Ficha Individual de Notificacao (FIN) como instrumento
necessario para preenchimento pelo profissional de saude, quando da suspeita ou
confirmacgéo dos agravos e doencgas presentes nas listas notificacdo compulséria e
imediata, de interesse nacional, estadual e municipal. Os campos de preenchimento
obrigatério da FIN s&o aqueles cuja auséncia do dado impossibilita a incluséo da
notificacdo ou da investigacdo no Sistema, enquanto que os campos essenciais
sado aqueles que, apesar de ndo serem obrigatérios, registram dados necessarios a
investigacdo do caso ou ao calculo de indicadores epidemioldgicos ou operacionais
(BRASIL, 2017).

A completitude é um atributo importante na qualidade da informacdo, que
resulta da inclusdo de todos os dados necessarios para responder a uma questéo
de determinado problema. No ambito dos Sistemas de Informacdo em Saude (SIS),
pode ser entendida como “o grau em que 0s registros de um sistema de informacéo
possuem valores nao nulos” (ENGLISH, 1999). Com a municipalizacao do SUS, a
alimentacao dos sistemas de informag¢ao em saude passou a ser de responsabilidade
dos municipios, cabendo a gestado estadual o0 acompanhamento e repasse periddico
dos dados para o Ministério da Saude.

O gerenciamento da qualidade da informag¢do dos SIS do Brasil ainda néo é
realizado de forma organizada e sistematica, avaliando-se apenas partes do ciclo de
producao da informacéo. Diversos aspectos podem ser considerados na avaliagéo de
SIS, como confiabilidade, validade, cobertura e completitude, no entanto esta ultima é
a segunda dimensao mais avaliada nas analises (LIMA et al., 2009).

Desse modo, o presente trabalho teve como objetivo analisar a completude dos
campos obrigatérios e essenciais das fichas de notificagdo/investigacdo dos casos
confirmados para LV, registradas no SINAN, de residentes do municipio de Petrolina
(PE), no periodo entre 2011 e 2016.

21 METODOLOGIA
Foi realizado um estudo avaliativo, descritivo, retrospectivo, com dados

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 7




secundarios dos casos confirmados de LV, residentes em Petrolina-PE, no periodo de
2011 a 2016, registrados na base de dados municipal do SINAN.

O municipio de Petrolina esté situado no extremo oeste do estado de Pernambuco,
possui populacéo estimada em 337.683 (IBGE, 2016) e é sede tanto da VIl Regional
de Saude, quanto da IV Macrorregiao de Saude do Estado (Figura 1).

Afranio

Casa Nowva

Santana do
Sobrado

Sobradinho

Figura 1 — Mapa do municipio de Petrolina, Pernambuco.
Fonte: IBGE, 2016.

A coleta dos dados foi feita na base municipal do Sistema de Informacédo de
Agravos de Notificacao (SINAN), no ano de 2017, por pesquisadores vinculados ao
Programa de P6s-Graduacao Ciéncias da Saude e Biol6gicas da Universidade Federal
do Vale do Séo Francisco (UNIVASF).

Foram incluidas no estudo, todas as fichas de pacientes que confirmados para
LV e que foram notificados no SINAN no periodo analisado.

As variaveis de interesse para analise de completude foram os campos essenciais
e de preenchimento obrigatério das fichas de notificacdo da LV, obtidos do Roteiro para
uso do SINAN Net, analise da qualidade da base de dados e calculo de indicadores
epidemioldgicos e operacionais. Desta forma, foram analisadas as variaveis descritas

no Quadro 1.
Variaveis obrigatorias Variaveis essenciais

Data da investigacéao Data do inicio do tratamento
Sinais e sintomas Droga inicial administrada
Co-infecgao HIV Dose prescrita em MG/KG/DIA Sb*®
Diagnéstico Parasitolégico Evolucéo do caso
Diagnéstico Imunolégico IFI Data do encerramento
Diagnostico Imunolégico — OUTRO
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Tipo de Entrada

Classificagao Final

Critério de Confirmacgéao

O caso é autéctone do municipio de residéncia

Local provavel da fonte de infeccao UF

Local provavel da fonte de infeccdo PAIS

Local provavel da fonte de infeccao Municipio

Quadro 1 — Lista das variaveis obrigatérias e essenciais utilizadas.

A andlise da completude baseou-se na classificacdo do SINAN para avaliacéo
qualitativa, utilizada por Lirio et al. (2015), estabelecendo a divisdo exposta no
Quadro 2. Os campos ignorados e os deixados em branco foram considerados dados

incompletos.
Categoria Descricao
1 0 a 25% de completude
2 25,1% a 50% de completude
3 50,1% a 75% de completude
4 75,1% a 100% de completude

Quadro 2 — Critérios utilizados para classificacédo das variaveis estudadas.

Todas as variaveis estudadas foram transcritas no programa Microsoft Excel®
para processamento e obtencao dos resultados. Os dados foram analisados por meio
de estatisticas descritivas com dados percentuais.

Os pesquisadores envolvidos assinaram um termo de sigilo e confidencialidade,
no qual se comprometeram a preservar as informagdes contidas nas fichas analisadas.
Os dados de identificacdo dos sujeitos néo fizeram parte do protocolo de coleta de
dados, o que garantiu 0 anonimato dos individuos notificados. Por tratar-se de um
estudo com dados exclusivamente secundarios, nao foi preciso submeté-lo a um
Comité de Etica em Pesquisa.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo de 2011 a 2016, foram confirmados 191 casos de LV em residentes do
municipio de Petrolina. Foram analisadas 18 variaveis e, dentre elas, sete (38,9%) se
enquadraram na Categoria 2, uma (5,5%) na Categoria 3 e dez (55,5%) na Categoria
4 (Tabela 1).
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Variaveis

Categoria de completude

N %
1 (0,0 a 25,0%) 0 0,0
2 (25,1 a 50,0%) 7 38,9
3 (50,1 a 75,0%) 1 55
4 (75,1 a 100,0%) 10 55,5
Total 18 100

Tabela 1 — NUmero de variaveis por categoria de completude, no periodo de 2011 a 2016,
Petrolina, PE.

Observou-se maior fragilidade no preenchimento da variavel Dose prescrita em
MG/KG/DIA Sb**, em que apenas 51 fichas (26,70%) tiveram esse campo preenchido.
Em seguida, observou-se maior deficiéncia no preenchimento das variaveis
relacionadas ao Local de provavel da fonte de infeccdo (municipio, UF e pais), com
apenas 67 fichas (35%) com esses campos preenchidos (Tabela 2).

Embora as razdes para a ocorréncia de O&bitos para LV ainda estejam
desconhecidas, pode-se atribuir a falta de diagnéstico e tratamento adequado dos
casos (LUZ, 2001). Diversos aspectos devem ser considerados para tratar de forma
adequada um paciente, como a presenca de co-morbidades, a droga escolhida, 0
tempo de inicio do tratamento e dose prescrita. Nas fichas analisadas nesse estudo
observou-se uma péssima qualidade no preenchimento da dose prescrita para o
tratamento desses pacientes, gerando uma informagao extremamente incerta para a
gestdo em saude.

Os resultados evidenciaram falhas significativas nos campos das fichas de
notificacao relacionadas com o local da infeccdo, que tem por objetivo estabelecer
o possivel local de infeccao do caso, de acordo com a histéria epidemioldgica e
conhecimento de ocorréncia de outros casos em periodos anteriores. A caracterizacao
da area de transmisséao é de fundamental importancia para o processo de investigacao
e adocao de medidas e controle (BRASIL, 2014).

Os resultados evidenciaram também que em apenas 93 fichas (48,69%) o
Critério de confirmacg&o foi informado. A mesma proporcéo foi observada em relagao
a variavel ‘O caso € autoctone do municipio de residéncia?. Em relacao a variavel de
Co-infeccao HIV, 135 foram preenchidos (70,68%) e 56 foram ignorados ou estavam
sem preenchimento.

Na Tabela 2, estdo descritas as variaveis obrigatérias referentes a LV, com seus
diferentes graus de completude.
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Fichas preenchidas Categoria de

LEHERTE N % completude
Data da investigagé@o 189 98,95 4
Sinais e sintomas 179 93,71 4
Co-infecgao HIV 135 70,68 3
Diagnostico parasitolégico 189 98,95 4
Diagnostico imunolégico IFI 189 98,95 4
Diagnéstico imunolégico — outro 189 98,95 4
Tipo de entrada 171 89,53 4
Classificacao final 187 97,90 4
Critério de confirmagéo 93 48,69 2
O caso é autoctone do municipio de residéncia? 93 48,69 2
Local provavel da fonte de infec¢éo (UF) 67 35,00 2
Local provavel da fonte de infeccao (pais) 67 35,00 2
Local provavel da fonte de infecgdo (municipio) 67 35,00 2
Data do inicio do tratamento 95 49,74 2
Droga inicial administrada 159 83,25 4
Dose prescrita em MG/KG/DIA Sb*® 51 26,70 2
Evolugéo do caso 176 92,15 4
Data do encerramento 191 100,00 4

Tabela 2 - Completude das variaveis obrigatorias na notificagcdo da leishmaniose visceral na
base de dados do SINAN, no periodo de 2011 a 2016, Petrolina, PE.

Fonte: SINAN/SMS Petrolina.
HIV: Virus da Imunodeficiéncia Humana
IFIl: Imunofluorescéncia Indireta

UF: Unidade Federativa

A variavel O caso é autoctone do municipio de residéncia? enquadrou-se na
Categoria 2 do grau de preenchimento, o que corresponde a 48,69% do total das fichas
analisadas, demonstrando que o municipio ndo tem controle da origem georreferencial
da doenca e, consequentemente, ndo conseguirda aplicar medidas de controle e
prevencao. Desta forma, a classificacdo de areas para a vigilancia e controle da LV
estara comprometida, dado que as medidas de controle sdo particulares para cada
cenario a ser trabalhado e s6 serdo mais efetivas se aplicadas no local de transmissao
(BRASIL, 2014).

O critério de confirmacéo do caso explicita 0 método utilizado pelo profissional/
servico para diagnostico do paciente. Um caso pode ser confirmado por critério
laboratorial ou clinico-epidemiolégico e essa varidvel também apresentou
representatividade insipiente no seu preenchimento.

Insucessos na coleta de dados, além de produzirem afericdo desacertada da
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dimensado do quesito, ainda geram alocac¢des equivocadas dos recursos publicos
para o combate e precaucéo da mazela (CERQUEIRA et al., 2010). Logo, aconselha-
se efetuacdo mais eficiente no processo de intercambio de informagdes. Também
recomenda-se a implementacdo de estratégias para capacitacdo dos profissionais
responsaveis pelo preenchimento das fichas de notificacdo, oferecendo maior
habilidade para execucéo da tarefa, maior sensibilidade para adquirir informacgdes da
populacéo abordada e conscientizacao da importancia da sua fungéo na producéao dos
dados.

De uma forma geral, no que se refere ao SINAN, sua alimentacéo e utilizagao
efetiva permite a realizacdo de diagnéstico dindmico da ocorréncia de um evento
na populacéo; podendo fornecer subsidios para explicagcbes causais dos agravos
de notificacdo compulsoéria, além de vir a indicar riscos aos quais as pessoas estao
sujeitas, contribuindo, assim, para a identificacdo da realidade epidemiolégica de
determinada area geografica (JORGE et al., 2010).

41 CONCLUSOES

O estudo mostrou que ha falhas importantes no preenchimento das principais
variaveis da Ficha de Notificacdo Individual da leishmaniose visceral para o Sistema
de Informacdo de Agravos de Notificagcdo, evidenciando sua insuficiéncia em atuar
como um Sistema de Informacédo em Saude.

Esse cenario pode ser atribuido ao despreparo dos profissionais de saude
quanto a importancia do preenchimento correto da ficha, além de uma possivel falha
na gestdo dos servicos e de saude local e de vigilancia epidemioldgica, que pode
refletir problemas desde a assisténcia ao paciente até a digitacéo da ficha.

E necessario, portanto, o incentivo & educacdo permanente dos profissionais
de saude em todos os niveis de atencdo e atuacéo, ou a criacdo de um sistema de
informacgao universal, que interligue todas as informacgdes de saude em Unico ambiente
ou base de dados, a fim de dar celeridade ao processo de alimentacdo desses
sistemas. SO assim teremos Sistemas mais completos, que reflitam a realidade do
processo saude-doenca.
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CAPITULO 8
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RESUMO: As enzimas constituem um grupo
de macromoléculas necessario para inumeros
eventos biologicos. Além disso, sdo Uteis em
muitos processos industriais, sobretudo nas
areas de biotecnologia industrial, ambiental e
de alimentos. As enzimas podem ser obtidas
de varias fontes, animal, vegetal ou de micro-
organismos. As
possuem vantagens sobre as de origem animal

enzimas microbiol6gicas
ou vegetal, pois possuem menor custo em sua
producdo e a possibilidade de producdo em
larga escala, oferecendo um amplo espectro
de caracteristicas fisico-quimicas. A pesquisa
de novas fontes microbianas é de interesse
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estratégico, pois garante o suprimento de
enzimasaosmaisvariadosprocessosindustriais,
tornando possivel o desenvolvimento de novos
sistemas enzimaticos. Nesse sentido, o objetivo
deste trabalho foi isolar micro-organismos de
amostras de frutas em decomposicdo com
potencial de producdo das enzimas celulase,
amilase e protease. Este trabalho fez parte da
disciplina de microbiologia da Universidade
Catolica de Pernambuco e os resultados obtidos
mostram que os fungos isolados apresentaram
atividade enzimatica positiva, o que apresenta
potencial biotecnoloégico de producgao.

PALAVRAS-CHAVE: atividade enzimatica,
celulase, amilase, protease, micro-organismos.

11 INTRODUCAO

Os processos vém

adquirindo grande destaque na area industrial,

biotecnoldgicos

visto que exibem aspectos econbmicos e
operacionais que conferem vantagens em
relacdo aos processos quimicos tradicionais
(FLORENCIO, 2011).
tornam possivel a producdo de uma grande

Esses bioprocessos

variedade de metabdlitos, tais como enzimas,
acidos organicos, antibiéticos entre outros
(WOICIECHOWSKI, 2013).
bioprodutos,

Dentre estes

principais evidenciam-se as
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enzimas como ativos funcionais e inovadores nesse processo. As enzimas em certas
circunstancias podem substituir compostos sintéticos e contribuir para processos
menos agressivos ao meio ambiente devido a sua biodegradabilidade (NATIVIDADE,
2016).

As amilases sao bastante utilizadas na industria do processamento de alimentos,
principalmente para modificar as matérias-primas que contém amido. Sua area de
aplicacao mais importante é a produgcdo de acgucares, a partir do amido (xarope de
glicose, xarope de frutose), que depois se tornam ingredientes de uma ampla variedade
de produtos alimenticios, como doces, produtos de panificacdo, sorvetes e molhos de
tomate ketchup. As amilases estao naturalmente presentes em muitas matérias-primas,
como cereais e leveduras. No entanto, essa forma de amilase costuma ser insuficiente
ou tem um efeito muito lento. Por isso, € comum a adicdo de amilases produzidas
industrialmente, para conduzir ou acelerar a degradagéo do amido (GOESAERT et al.,
2009).

Celulases sao enzimas que constituem um complexo capaz de atuar sobre
materiais celulésicos, promovendo sua hidrélise. Estas enzimas séo biocatalisadores
altamente especificos que atuam em sinergia para a liberacao de agUcares, dos quais
glicose é o que desperta maior interesse industrial, devido a possibilidade de sua
conversao em etanol (CASTRO; PEREIRA JR., 2009). As celulases sao enzimas mais
utilizadas na industria téxtil, sendo aplicadas na lavagem do jeans e de outros tecidos
para obtencao de aspecto envelhecido e séo utilizadas em novos tecidos sintéticos
como o Lyocell, também chamado Tencel (SENAI, 2009).

Por outro lado, as proteases sdo muito empregadas na industria alimenticia. As
proteases sao utilizadas na panificacao, alterando a elasticidade e a textura do gluten e
melhorando a cor e o0 sabor do pao. As proteases também estéo presentes na industria
de laticinios com a utilizagdo da quimosina, que promove a coagulac¢ao do leite (para a
producéo de queijos), e a lactase, que decompde a lactose em agucares mais simples,
impedindo assim, a tendéncia que a lactose possui para adsor¢éo de odores, além de
ser higroscopica, causando o endurecimento de laticinios em pd. No amaciamento da
carne sao usadas proteases como papaina, bromelina e ficina (FERNANDES, 2009).

Esses biocatalisadores de origem microbiana apresentam grande potencialidade
para a aplicacédo industrial, uma vez que podem ser produzidas em larga escala,
via fermentacdes. A producado de tais metabdlitos exige o isolamento e avaliagdo de
micro-organismos capazes de produzir de forma eficiente os bioprodutos de interesse
(SENAI, 2009). O presente estudo teve como objetivo isolar micro-organismos através
de amostras de frutas mofadas e avaliar o processo de producdo das enzimas
hidroliticas protease, amilase e celulase.
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2| METODOLOGIA

Coleta

O presente trabalho foi realizado no Laboratorio de Microbiologia do Centro
de Ciéncias Biolégicas e Saude, situado no Campus da Universidade Catélica de
Pernambuco, Recife, Pernambuco. Os micro-organismos utilizados para os testes
enzimaticos foram isolados de frutas como a banana em processo de decomposicao,
utilizando a técnica de plaqueamento, em meio sabouraud com cloranfenicol onde
foram incubados em estufa bacteriologica por 72 horas a 27°C.

Atividade amilolitica

A capacidade de crescer e sintetizar amilases foi observada pela inoculacéo
dos fungos em meio contendo sulfato de magneésio (MgSQa), cloreto de sodio (NaCl),
extrato de levedura, fosfato monopotassico (KH2POa), hidrogenofosfato de potassio
(K2HPQ4), no qual foram adicionados agar bacterioldgico, acrescido de 1% de amido.
ApOs a preparacao dos meios especificos, seguiram para autoclavagem com duragao
de 15 minutos a 121°C. A inoculagcéo de micro-organismos em placas de Petri fez-se
com 4 pontos da placa e incubados por 72 horas a 27°C. Em seguida foi efetuada a
revelacdo das zonas de hidrélise com adicdo de uma aliquota de 10 mL de tintura
de iodo, composta de 1 g de iodo e 2 g de iodeto de potassio para cada 300 mL de
agua destilada, na superficie do meio contendo as colbnias. Regides claras em volta
da colbnia foi o critério utilizado para atividade amilolitica positiva. As medidas dos
didmetros dos halos e das respectivas coldnias foram feitas utilizando um paquimetro
e o resultado expresso em milimetros (mm) (SALAHUDDIN et al., 2011).

Atividade celulolitica

Os fungos foram testados quanto a sua capacidade de crescer e hidrolisar
compostos celuloliticos em meio contendo sulfato de magnésio (MgSOs), cloreto de
sodio (NaCl), extrato de levedura, fosfato monopotassico (KH2POa), hidrogenofosfato
de potassio (K2HPQOs4), no qual foram adicionados agar bacteriologico, acrescido com
1% de carboximetilcelulose (CMC). A inoculagdo de micro-organismos em placas de
Petri fez-se com 4 pontos da placa e incubados por 72 horas a 27°C. Em seguida uma
aliquota de 10 mL de vermelho congo a 1% foi adicionada em cada placa deixando-
se reagir por 15 minutos em temperatura ambiente (25° C). Depois deste intervalo, o
excesso da solucéo foi descartado e 10 mL de NaCl (1M) foram adicionados em cada
placa, deixando-se reagir por 30 minutos em temperatura ambiente (25°C). Apds o
descarte da solucéo salina, foi observada a presenca de areas de hidrélise em volta das
colbnias, as quais foram indicativos de atividade celulolitica. As medidas dos diametros
dos halos de hidrélise e das respectivas colénias foram efetuadas (CHARBONNEAU

et al., 2012).
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Atividade proteolitica

Os fungos foram testados quanto a sua capacidade de crescer e hidrolisar
compostos proteoliticos em meio contendo sulfato de magnésio (MgSOQas), cloreto de
sodio (NaCl), extrato de levedura, fosfato monopotassico (KH2PQ4), hidrogenofosfato
de potassio (K2HPO4), no qual foi adicionado agar bacterioldgico, acrescido 2% de
leite em p6 desnatado. A inoculagdo de micro-organismos em placas de Petri fez-se
com 4 pontos da placa e incubados por 72 horas a 27°C. Em seguida, a revelagcao do
meio protease ocorreu com solucao de acido acético a 5% com a formacgao de halos
transparentes.

indice enzimatico

A determinacéo enzimatica foi expressa como indice enzimatico (IE), mediante
a relacao do didmetro médio do halo de degradacéo e o didmetro médio da colbnia
(HANKIN; ANAGNOSTAKIS, 1975); segundo a formula abaixo:

IE= diametro do halo /diametro da coldnia

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

As enzimas sao proteinas que atuam como catalisadoras de reagdes quimicas,
sendo essenciais para o sistema metabdlico de todos os organismos vivos e possuem
um papel fundamental na degradacdo da matéria organica, na infeccdo do
hospedeiro e deterioracdo dos alimentos. As enzimas sao utilizadas na biologia
molecular e na biomedicina, no desenvolvimento de metodologias analiticas, na
fabricacdo de produtos tecnoldgicos e no tratamento de residuos. S&o bastante ativas
e versateis, ndo requerem altas temperaturas e valores extremos de pH e executam
uma variedade de transformacdes de modo seletivo e rapido em condi¢des brandas de
reacao, o que torna altamente desejavel o seu uso como catalisadores. Geralmente,
0s processos industriais que empregam enzimas sao relativamente simples, faceis
de controlar, eficientes energeticamente e requerem investimentos de baixo custo
(ORLANDELLI et al., 2012).

Tradicionalmente, as enzimas mais estudadas sdo aquelas de origem animal
ou vegetal, contudo as de origem microbiana apresentam grande potencial para a
aplicacao industrial, ja que podem ser facilmente produzidas em larga escala, via
fermentacao. A producéo de enzimas microbianas é um dos principais setores atual da
biotecnologia industrial, sendo que as proteases ocupam o primeiro lugar no mercado
mundial de enzimas microbianas aplicadas industrialmente, seguidas pelas amilases
(ORLANDELLI et al., 2012).

Bactérias e fungos fazem parte da microbiota dominante de frutas e vegetais
em geral (BEUCHAT, 1996). Mais de 20 géneros de fungos estdo envolvidos na
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deterioracao de frutas, como Alternaria sp., Botrytis sp., Penicillium sp. e Phytophthora
sp., sendo alguns generalizados em varias frutas e outros especificos para determinado
tipo de fruta. Em geral, as frutas sdo mais susceptiveis ao crescimento de fungos ao
se tornarem mais maduras ou desidratadas (BRACKETT, 1997).

Neste trabalho, utilizou-se a técnica de plaqueamento direto para isolamento dos
micro-organismos das frutas em decomposicdo, obtendo 02 isolados, (identificados
como A1 e A2). De acordo com Lealem e Gashe (1994), os micro-organismos que
apresentarem indices enzimaticos (IE) superiores ou igual a 2,0 s&o considerados
como grandes produtores de enzimas extracelulares em meio sélido. De acordo com
os resultados obtidos foi possivel observar que ambos isolados (A1 e A2) apresentaram
indices enziméaticos de 9,2 para protease, (figura 1) 6,0 para amilase (figura 2) e 4,8
para celulase (figura 3).

Oliveira Junior (2014) obteve producao das enzimas CMCase, xilanase, avicelase
e FPase usando como substrato o bagago do coco verde e o pedunculo de caju seco,
utilizando os microrganismos Penicillium chrysogenum e um fungo isolado da casca
do coco (Aspergillus fumigatus).

Alexandrino et al. (2007) observou que o residuo de laranja poderia ser usado
como um substrato adequado para o cultivo de Pleurotus ostreatus e producao das
enzimas lacase e Mn peroxidase, ambas com grande potencial de uso em diferentes
processos industriais, visto que o residuo de laranja sozinho proporcionou as condi¢des
nutricionais necessarias para o crescimento do fungo, ndo sendo necessaria adicao
suplementar de fonte de carbono ou nitrogénio, e altas atividades das enzimas foram
produzidas em periodos relativamente curtos.

Ja Stamford et al. (1995) isolou microrganismos endofiticos de tubérculos de
jacatupé, os quais apresentaram atividade enzimatica em meio sélido. As linhagens
endofiticas mais frequentes foram: Mucor, Rhizopus, Bacillus, Staphylococcus e
Nocardiopsis. A linhagem de Nocardiopsis apresentou atividade amilolitica e lipolitica;
a linhagem de Staphylococcus apresentou atividade proteolitica, e nenhuma linhagem
produziu atividade celulolitica.

Com relacdo aos residuos alimentares industriais, Bortolazzo (2011) estudou
fungos isolados e selecionados do ambiente agroindustrial, com a capacidade de
hidrolisar a fracao celulésica do bagaco de cana-de-aglucar e encontrou atividade
de endoglucanase e de celulase total. O residuo do processamento do palmito foi
utilizado por Israel (2005) para a producao das enzimas xilanase, carboximetilcelulase
e avicelase, pelos fungos Polyporus tricholoma e Polyporus tenuiculus. Farias et al.
(2015) avaliou a producao de pectina liase por linhagens de fungos filamentosos
utilizando polpa de maracuja e de buriti como fontes de carbono, constatando que
algumas linhagens apresentaram um potencial para a produg¢ao da pectina liase e as
fontes avaliadas induziram a produg¢ao dessa enzima.

As aplicacdes das enzimas no mercado industrial mundial estdo ligadas a
biotecnologia, visando o uso de novas matérias-primas e a melhoria de processos e
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das caracteristicas fisico-quimicas de matérias-primas e produtos (ORLANDELLI et
al., 2012). Visto que o mercado mundial de enzimas industriais representa 60% do
mercado de enzimas (SENAI, 2009), torna-se interessante a pesquisa de enzimas cuja
obtencéo se dé de forma rapida, eficiente e ambientalmente sustentavel. Observamos
que frutas em decomposicdo sao uma fonte relevante para a producao de enzimas
utilizadas em processos industriais.

Figura 1: Revelacédo para protease

Figura 3: Revelacéo para celulase
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41 CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos foi observado que os micro-organismos isolados
apresentaram-se positivos para a producao das enzimas hidroliticas protease, amilase
e celulase. A microbiota fungica isolada de frutas em decomposi¢cao necessita de mais
estudos, uma vez que apresentaram potencial biotecnoldgico de produgao.
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RESUMO: A Diabetes Mellitus € uma das
doencas crbnicas nao transmissiveis mais
comuns no mundo todo, com grande incidéncia
no Brasil. A Yacon (Smallanthus sonchifolius) é
uma planta considerada um alimento funcional
por conter diversos compostos bioativos,
capazes de promover melhorias na manutencao
da saude humana, incluindo atividade
antioxidante, hipoglicemiante e prebidtica,
sendo sua raiz composta em sua maioria por
agua e Frutooligosacarideos (FOS). Uma
medida essencial para controle da Diabetes
Mellitus é a intervengao dietética, sendo o uso de
alimentos funcionais com atividade antioxidante
e acgao hipoglicemiante uma interessante
alternativa terapéutica natural. O consumo de
yacon mostra-se como um grande aliado na
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promocao da saude, sendo util e seguro seu
uso tanto para a prevengao quanto para auxiliar
no tratamento da diabetes, por esse motivo, é
crescente o interesse na industria alimenticia de
acrescentar os compostos bioativos da batata
Yacon em diversos tipos de preparacoes, sendo
a panificacdo um desses setores de interesse.
O estudo de revisao em questdo analisa os
beneficios da Yacon e as suas funcionalidades
na industria alimenticia e sugere a elaboracéo
de um pao fortificado com batata Yacon, para a
avaliacéo do seu perfil nutricional e funcional,
assegurando o0 seu uso na dieta de pacientes
portadores de diabetes melitus.
PALAVRAS-CHAVE: Batata Yacon; Alimentos
Funcionais; Diabetes.

ABSTRACT: Diabetes Mellitus is one of the

most common chronic non-communicable
diseases worldwide, with great incidence in
(Smallanthus sonchifolius) is

a plant considered to be a functional food for

Brazil. Yacon
contain several bioactive compounds, capable
of promoting improvements in the maintenance
of human health,
hypoglycemic and prebiotic activity, and its roots
are mostly water and Fructooligosaccharides
(FOS). An essential way to control the Diabetes
Mellitus is the dietary intervention, being the

including  antioxidant,

use of functional foods with antioxidant activity
and hypoglycemic action an interesting natural
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therapeutic alternative. The consumption of Yacon appears to be a great ally in the
promotion of health, and its use is useful and safe both for prevention and to assist in
the treatment of diabetes, for that reason, the interest in the food industry is increasing
to add the bioactive compounds of Yacon roots in several types of preparations, with
bakery being one of these sectors of interest. This review study analyzes the benefits
of Yacon and its functionalities in the food industry and suggests the elaboration of a
fortified bread with the Yacon roots for the evaluation of its nutritional and functional
profile, ensuring its use in the diet of patients with Diabetes Mellitus.

KEYWORDS: Yacon Roots; Functional Foods; Diabetes.

11 INTRODUCAO

As Doencas Croénicas ndao Transmissiveis (DCNT’s) indicam uma preocupacéo
global da atualidade, sendo classificada como pandemia. A principal causa que leva
a esse quadro € a obesidade e sobrepeso, acarretados pelo desequilibrio energético,
modulado por fatores metabdlicos, de uma alimentacé&o inadequada associada ao
sedentarismo (CAETANO et al., 2016).

A Diabetes Mellitus é uma das DCNT’s mais comuns no mundo todo, com
grande incidéncia no Brasil. E caracterizada por desregulacdo no metabolismo dos
macronutrientes provocada por deficiéncias na acdo e/ou secrecdo da insulina,
causando altos niveis de glicose sanguinea e glicosuria (ALBUQUERQUE; ROLIM,
2011; RUSSO et al., 2015).

A hiperglicemia crénica é capaz de induzir um alto estresse oxidativo, gerando
elevados niveis de radicais livres, contribuindo para a progressédo da doenca e
aumento dos riscos de desenvolvimento de outras complicagdes, como doencas
cardiovasculares, cancer e desordens neurologicas (RUSSO et al., 2015).

A Yacon (Smallanthus sonchifolius) é uma planta herbacea perene da familia
Asteraceae, proveniente das regides andinas da América do Sul, suas raizes sao de
diferentes formas e tamanhos, possuem sabor doce e geralmente sdo consumidas
cruas, devido sua textura crocante comparavel com a de uma maga. E uma planta de
facil adaptacéo as diferentes regides e climas, sendo assim, é cultivada atualmente
em paises como a Argentina, Brasil, Republica Checa, Italia, Nova Zelandia e outros
(CAETANO et al., 2016). E considerada um alimento funcional por conter diversos
compostos bioativos, capazes de promover melhorias na manutencdo da saude
humana, incluindo atividade antioxidante, hipoglicemiante e prebiética (GUSSO;
MATTANNA; RICHARDS, 2015).

A propriedade funcional de um alimento ou ingrediente, segundo a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), corresponde a capacidade de além de
nutrir, produzir efeitos metabdlicos e/ou fisiologicos benéficos a saude. A eficacia dos
alimentos funcionais deve estar associada ao seu consumo regular e um estilo de
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vida saudavel. Devem ser inseridos na dieta, podendo ser consumidos diariamente
sem afetar a seguranca do consumidor e sem ser necessaria a supervisao médica
(ANVISA, 1999).

Uma medida essencial para controle da Diabetes Mellitus € a intervencao
dietética, sendo o uso de alimentos funcionais com atividade antioxidante e acao
hipoglicemiante uma interessante alternativa terapéutica natural (RUSSO et al., 2015).
Neste contexto, o consumo de Yacon mostra-se como um grande aliado na promo¢éo
da saude, sendo util e seguro seu uso tanto para a prevengao quanto para auxiliar no
tratamento desta doenca crénica.

Sendo assim, o estudo em questao objetiva sugerir a elaboracdo de um péo
fortificado com batata Yacon, para a avaliacdo do seu perfil nutricional e funcional,
assegurando o seu uso na dieta de pacientes portadores de diabetes melitus.

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisao de literatura com pesquisa de artigos em sites de
bases de dados acerca de trabalhos sobre antioxidantes, frutooligossacarideos (FOS),
caracteristicas funcionais da batata Yacon e seus efeitos benéficos na dietoterapia da
diabetes melitus.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Alimentos Funcionais

O Brasil, assim como outros paises em desenvolvimento, passou por uma rapida
transicdo demografica, epidemiolégica e nutricional, o que trouxe maior urbanizagéo e,
consequentemente, modificacdes no estilo de vida da populacéo, como sedentarismo
e dieta inadequada. Houve aumento na expectativa de vida e reducao dos casos
de desnutricdo, entretanto, um simultdneo aumento da incidéncia de sobrepeso e
obesidade, contribuindo para a ocorréncia de doencas cronicas n&o transmissiveis
(DCNT’s) (FORTES; MUNIZ, 2009).

Anutricao tem papel fundamental na busca da qualidade de vida, tendo capacidade
de maximizar as funcgdes fisioldgicas de cada individuo, assegurando bem-estar e
saude, e diminuindo os riscos de desenvolver doencas. Nesse contexto, os alimentos
funcionais sao conceitos bastante requisitados para fornecer além da nutricao basica,
funcionalidade na promoc¢ao da saude e melhoria na qualidade de vida (FORTES;
MUNIZ, 2009).

O conceito de alimento funcional surgiu no inicio dos anos 80 no Japao, a partir
da preocupacéo com os problemas de saude associados ao avanco da idade (BASHO;
BIN, 2010). A propriedade funcional de um alimento ou ingrediente, segundo a Agéncia
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Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), corresponde a capacidade de além de nutrir,
produzir efeitos metabdlicos e/ou fisioldgicos, benéficos a saude (ANVISA, 1999). Tais
efeitos vém sendo estudados principalmente em DCNT’s como cancer, hipertensao e
diabetes (VIDAL et al., 2012).

Efeito anticancerigeno, reducéo da pressao sanguinea, diminuicdo da absorcao
da glicose e da agregacado plaquetaria, atividade anti-inflamatéria e antioxidante e
alterac6es no metabolismo do colesterol sdo alguns dos mecanismos de acédo em que
componentes quimicos presentes em alimentos funcionais estdo envolvidos (VIDAL et
al., 2012).

Muitas doencas crénicas podem ser prevenidas, ou caso o individuo ja apresente
certa patologia, seus danos podem ser reduzidos com o auxilio desses nutrientes, ou
nao nutrientes, com propriedades funcionais (BASHO; BIN, 2010). Todavia, a ingestao
de alimentos funcionais ndo garante a cura de doencas, ndo sendo permitida tal
alegacao (ANVISA, 1999).

A eficacia dos alimentos funcionais deve estar associada ao seu consumo regular
e um estilo de vida saudavel. Devem ser inseridos na dieta podendo ser consumidos
diariamente (VIDAL et al., 2012), sem afetar a seguranca do consumidor e sem ser
necessaria a supervisdo médica (ANVISA, 1999).

Alista de alegacdes de propriedade funcional aprovadas pela legislacao brasileira
é composta pelas classes: Acidos Graxos (dmega 3); Carotendides (licopeno, luteina e
zeaxantina); Fibras Alimentares (beta glucana, dextrina resistente, frutooligossacarideo-
FOS, goma guar parcialmente hidrolisada, inulina, lactulose, polidextrose, psyllium,
quitosana); Fitoesterdis; Polidis (manitol, xilitol, sorbitol); Probidticos e Proteina de
Soja (ANVISA, 2008).

Inulina e frutooligossacarideos (FOS)

A fibra alimentar é formada por polimeros de carboidratos resistentes a acéo das
enzimas digestivas humanas. A Inulina e os frutooligossacarideos (FOS) séo fibras
componentes do grupo dos frutanos, do tipo oligossacarideos. S&o soluveis em agua,
sendo parciais ou totalmente fermentados e utilizados como fonte energética pela
microbiota do célon, gerando gases (hidrogénio, metano e didxido de carbono) e acidos
graxos de cadeia curta (AGCCs), como o acetato, propionato e butirato (BERNAUD;
RODRIGUES, 2013). Como resultado, ha uma diminuicao no pH intracelular e colénico.
A acidez aumentada no meio diminui a proliferecdo de organismos patogénicos e a
formacao de produtos de degradacgao tdxicos, reduz a solubilidade dos sais biliares e
facilita a absorcéo de calcio (SAAD; CRUZ; FARIA, 2011).

Os prebidticos, como os frutanos, sdo componentes alimentares ndo digeriveis
por enzimas e ndo absorvidos na porcao superior do trato gastrointestinal, sendo
seletivamente fermentaveis e capazes de estimular o crescimento e/ou atividade de
uma ou de um numero limitado de bactérias benéficas no célon, gerando beneficios
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ao consumidor (BERNAUD; RODRIGUES, 2013).

A diferenca dos prebibticos para outras fibras esta no seu padréao de fermentacéao
e estimulo seletivo do crescimento das bifidobactérias, capazes de produzir vitaminas
do complexo B (B1, B2, B6, B12), acido nicotinico, acido folico e biotina. Tais
bactérias, conhecidas como probibticas, fermentam os carboidratos néo digeridos no
intestino delgado formando gases e AGCCs, principalmente o butirato, que é fonte
de energia primaria dos colonécitos (BERNAUD; RODRIGUES, 2013), além de inibir
a multiplicacdo de patdgenos, reduzir a concentracao sérica de amoénia e colesterol,
e restabelecer a microbiota normal ap6s antibioticoterapia (FORTES; MUNIZ, 2009).

O termo frutano refere-se a qualquer carboidrato em que uma ou mais ligacdes
frutosil-frutose predominam dentre as ligacées glicosidicas. Os frutanos do tipo inulina
e FOS sao os polissacarideos nao estruturais mais presentes na natureza, apdés o
amido, e os mais utilizados como ingredientes funcionais (RAIZEL et al, 2011; SAAD;
CRUZ; FARIA, 2011).

Inulina e FOS possuem semelhangas quimicas e apresentam as mesmas
propriedades funcionais, devido suas estruturas basicas e via metabdlica em comum.
Diferenciam-se devido seu grau de polimerizacéo, ou seja, 0 nUmero de unidades
individuais de monossacarideos que compéem a molécula. A inulina é constituida por
subunidades de frutose ligadas entre si e a uma glicose terminal, apresentando um
grau médio de polimerizagédo de 10 ou mais. Enquanto os FOS possuem grau de
polimerizacao inferior a 10 (FORTES; MUNIZ, 2009; SAAD; CRUZ; FARIA, 2011).

Os frutanos possuem a caracteristica de ndao possuir cor e odor; ser estavel em
ph neutro e em temperatura = 140°C; ter 1/3 do poder edulcorante da sacarose; ser
mais solUveis que esta; nao ser calbérico e ndo precipitar; ser capaz de melhorar a
qualidade dos alimentos e promover alteracdes satisfatérias nas caracteristicas fisico-
quimicas. Apresentam vantagens em relagdo as fibras comuns por ndo aumentar a
viscosidade das solugdes, ndo se ligar com a agua, além de possuir sabor levemente
doce e agradavel e serem fisicamente estaveis (FORTES; MUNIZ, 2009).

O FOS possui papel preventivo da diarreia por conta de seus efeitos anti-
secretorios; contribui na recuperacdo do quadro de constipacdo por sua acgao
bifidogénica; aumenta a resisténcia a colonizacdao de patégenos, reduzindo o risco
de infeccbes gastrintestinais e translocacao bacteriana por melhorar a composicao
da microbiota intestinal; favorece a absor¢cdo de minerais como o Ca, Mg e Fe a
partir de sua fermentacéo; tém mostrado bons resultados na diminui¢do da glicemia
e hiperinsulinemia, possibilitando seu uso de forma segura para diabéticos. A inulina
€ capaz de neutralizar os efeitos carcinogénicos por meio dos produtos da sua
fermentacao (FORTES; MUNIZ, 2009).

A recomendacao dietética para se obter o efeito benéfico dos prebibticos é de
18 a 20g/dia. Quantidades excessivas de prebibdticos podem causar efeitos adversos,
como diarreia, flatuléncia, célicas, inchaco e distens&o abdominal (RAIZEL et al., 2011).

Para alegacédo de propriedade funcional de um alimento contendo FOS ou
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inulina, € necessario que a por¢cao do produto pronto para o consumo forneca 3g
do componente funcional se o alimento for sélido ou 1,5g se o alimento for liquido
(ANVISA, 2008). Exemplos de fontes destes prebidticos: chicoria, cebola, yacon, alho,
banana, tupinambo (BERNAUD; RODRIGUES, 2013).

Batata Yacon

A Batata Yacon (Smallanthus sonchifolius), € um tubérculo originario da regiao
andina, sendo sua planta da espécie Asteraceae e introduzida no Brasil em meados dos
anos 80 (GUSSO; MATTANNA; RICHARDS, 2015). Tem-se popularizado rapidamente
devido a suas caracteristicas funcionais, sendo considerado um alimento nutracéutico
e que contém o maior teor de frutooligossacarideos (FOS), além sua capacidade de
adequacao a diferentes tipos de solo e condigdes climaticas, tornando-se um produto
de bastante interesse do ponto de vista social, agricola, tecnologico e cientifico (VANINI
et al., 2009).

O tubérculo de Yacon assemelha-se com a batata-doce por sua aparéncia e sabor
adocicado (MARTINS; DELMASCHIO; CORDEIRO, 2011). Entretanto, possui um teor
de umidade maior que os tubérculos em geral, proximo ao de frutas como melancia e
mamao, com o percentual de cerca de 80% a 90% de dgua em sua composicéo, fato
este que colabora para a diminuicdo do seu valor energético, mas que também reduz
a sua vida de prateleira (ALBUQUERQUE; ROLIN, 2011; BORGES et al., 2012).

Outra particularidade da batata Yacon & que, diferentemente dos demais
tubérculos, os quais tendem a armazenar o carboidrato em forma de amido, este
armazena-os em forma de frutanos, os quais compdem 70% a 80% do seu peso seco.
Os frutanos presentes na Yacon séo os frutooligossacarideos (FOS) e a inulina, tipos de
fibras solUveis que nao sao digeridas pelo metabolismo humano, o que as caracteriza
como alimentos funcionais na categoria dos prebio6ticos (VANINI et al., 2009).

Entre os diversos beneficios para a saude humana relacionados aos frutanos e
a Yacon, tais como a ndo-carciogenicidade e a reducéo de lipideos no sangue, chama
atencéo a sua acéo hipoglicemiante (MARTINS; DELMASCHIO; CORDEIRO, 2011). A
acao hipoglicemiante, relacionada principalmente a FOS, se deve ao fato de que, como
os polimeros de frutose ndo sao digeridos, estes formam uma camada no intestino
diminuindo a superficie de contato, o que diminui a velocidade do esvaziamento
gastrico (aumentando o periodo de saciedade) e reduz a ac&o de enzimas (por meio
da adsorcdo de gorduras e interacdo com nutrientes), fazendo com que a glicose
entre na corrente sanguinea lentamente, diminuindo assim a resposta glicémica
(ALBUQUERQUE; ROLIN, 2011; MARTINS; DELMASCHIO; CORDEIRO, 2011).

Além disso, as frutoses sdo monossacarideos os quais nédo dependem da insulina
para serem utilizados pelas células, sendo assim, ndo elevam os niveis de glicose
no sangue, podendo ser utilizados como substituintes do agucar na alimentagéo de
diabéticos (GUSSO; MATTANNA; RICHARDS, 2015).
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A composicao das raizes da Yacon &€ em sua maioria agua e Frutooligosacarideos
(FOS), a primeira corresponde a mais de 70% do seu peso fresco e a outra constitui
a maior parte da matéria seca, variando de 40% a 70% (ALBUQUERQUE; ROLIM,
2011; CAETANO et al., 2016; RUSSO et al., 2015).

Além disso, as raizes da Yacon acumulam potéassio, triptofano e flavonoides, como
a quercetina, e possuem quantidades expressivas de compostos fendlicos, sobretudo
derivados do acido cafeico, clorogénico e ferulico (ALBUQUERQUE; ROLIM, 2011;
GUSSO; MATTANNA; RICHARDS, 2015), representando 0,79% a 3,08% do seu peso
seco, tornando-o uma boa fonte de antioxidantes, com capacidade de cerca de 23 e
136 umol/g de equivalente trolox (CAETANO et al., 2016; RUSSO et al., 2015).

As reservas de carboidratos na Yacon sao os frutanos, em sua maioria do tipo
FOS, moléculas de baixo grau de polimerizacdo na forma de D-frutose. Os FOS sao
alimentos comprovadamente funcionais, os quais possuem atividade prebidtica, pois
quando ingeridos, ndo sdo metabolizados no trato gastrointestinal, posto que séo
resistentes a hidrolise das enzimas digestivas humanas devido a configuracéo de
suas ligagdes e outras propriedades fisico-quimicas, chegando ao célon inteiros onde
sofrem a fermentag¢ao microbiana, que estimula a proliferacao de bifidobactérias (efeito
bifidogénico), bactérias benéficas ao nosso organismo (ALBUQUERQUE; ROLIM,
2011; CAETANO et al., 2016; GUSSO; MATTANNA; RICHARDS, 2015).

Os produtos da fermentacdo da FOS sdo os acidos graxos de cadeia curta
(AGCC), tais como o acido acético, propidnico e butirico, os quais também promovem
o desenvolvimento de bactérias benéficas na medida em que reduzem as bactérias
patogénicas ou as mantem em pequena quantidade, modulando a microbiota
intestinal. Ademais, favorecem a absor¢do dos minerais calcio, ferro e magnésio
(ALBUQUERQUE; ROLIM, 2011; CAETANO et al., 2016; GUSSO; MATTANNA;
RICHARDS, 2015).

Caracteristicas, Funcionalidades e Utilizacao na Panificacao

A diabetes mellitus (DM) acomete milhdes de adultos no mundo todo segundo
as Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes, sendo este nuUmero crescente e
com tendéncia a abranger pessoas cada vez mais jovens. Projeta-se que este nUmero
chegara a 300 milhdes de pessoas com DM em 2030, o que coloca a diabetes como
um problema de saude publica. Por se tratar de uma doencga caracterizada por
elevada taxa de glicose sanguinea, justificada pela falta de insulina (tipo I) ou pela
resisténcia a mesma (tipo 1), e por boa parte do tratamento consistir na adogéo de
hébitos alimentares saudaveis com controle da glicemia, a batata Yacon entra como
um forte aliado destes pacientes (ALBUQUERQUE; ROLIN, 2011).

Por esse motivo, é crescente o interesse na industria alimenticia de acrescentar os
compostos bioativos provenientes da batata Yacon em diversos tipos de preparacoes,
e 0s resultados das pesquisas em sua maioria s&o animadores. A desidratacéo da
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Yacon na forma de farinha mostrou-se ser importante no aumento da sua vida util e
na incorporacao de bolos, sucos, biscoitos e afins por ocasionar produtos saborosos,
leves, macios e com textura de facil mastigacao e digestédo, além de agregar maior
teor de fibras e menor ou igual valor calérico (GUSSO; MATTANNA; RICHARDS,
2015; VANINI et al., 2009).

A funcionalidade da Yacon vem despertando grande interesse também na area
da panificacéo, pesquisas comparando o pao branco com o pao adicionado de Yacon
obtiveram resultados positivos tanto do ponto de vista nutricional quanto sensorial
(ALBUQUERQUE; ROLIN, 2011).

Martins, Delmaschio e Cordeiro (2011) relatam uma pesquisa em que foi
constatado um aumento prolongado da glicemia logo ap6s a ingestédo de 50 gramas
de pao branco, enquanto que a ingestao de 250 gramas do tubérculo consumido in
natura obteve um aumento intermediario de glicemia apds 30 minutos. Ja Albuquerque
e Rolim (2011) citam uma pesquisa onde as formulacbes de paes adicionados de
Yacon obtiveram valores de indice glicémico préximos do p&o branco, mas com uma
resposta glicémica melhor.

A medicina popular ja fazia uso da Yacon devido as suas propriedades funcionais,
entretanto com a comprovacao de seus beneficios, a planta e as suas raizes vém se
destacando como suplemento dietético e como alvo de pesquisas tanto na area da
saude quanto na tecnologia de alimentos. O uso deste tubérculo vem se mostrando
promissor na industria alimenticia, a desidratacéo para obtencéo de farinha é vantajosa
para aumento de sua vida util e para favorecer sua aplicacdo em preparacées como
iogurtes, doces, sucos, bolos, paes e afins. Sua adicdo confere um maior teor de
fibras e melhoram o perfil nutricional destes produtos, diminuindo ou mantendo o valor
caldrico (GUSSO; MATTANNA; RICHARDS, 2015).

O perfil nutricional da yacon (65% de carboidratos, 8g de proteinas, 0,52g de
lipideos e 3,6g de fibra alimentar) o indica como excelente opgcéo para a industria
da panificacdo, por seu valor nutricional e funcional. Em estudo em que foi realizado
a elaboracdo de pédo de forma com farinha de Yacon, os atributos porosidade,
textura, sabor e qualidade global ndo apresentaram diferencas significativas quando
comparados com o pao de forma tradicional, entretanto, com melhorias nutricionais por
maior teor de fibras, “light” em gorduras e com carga glicémica mais baixa (GUSSO;
MATTANNA; RICHARDS, 2015).

Como as FOS ndo séo metabolizados pelo trato digestivo humano, tendo em
vista que a maioria dos agucares soluveis de sua composicao independem de insulina
para serem utilizados pelas células, o seu consumo nao provoca uma alta elevagéao do
nivel de glicose no sangue. Desta maneira, pode ser usado regularmente por pacientes
portadores de diabetes (CAETANO et al., 2016; GUSSO; MATTANNA; RICHARDS,
2015; RUSSO et al., 2015).

Ha uma necessidade de mais pesquisas sobre a utilizagdo do Yacon na
panificacdo, juntamente com os beneficios ja esclarecidos deste tubérculo sobre a
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glicemia, levando em conta que o pao € um dos alimentos mais consumidos pelos
brasileiros e um dos mais restritivos para os pacientes diabéticos.

41 CONSIDERACOES FINAIS

Tendo em vista que o pao é um alimento amplamente consumido e que faz
parte da cultura alimenticia da populacao brasileira em geral, e levando em conta a
sua restricao na dieta de diabéticos por conter um alto indice glicémico (péo branco),
este pode ser considerado um alimento alvo e que poderia ter seu perfil nutricional
melhorado pela adicdo da batata Yacon, sendo esta a proposta sugerida por esta
pesquisa, avaliando ao final da preparacao as propriedades funcionais e nutricionais
do novo produto, concluindo se este poderia ser um produto benéfico e de importante
uso na dietoterapia de diabéticos.

REFERENCIAS

ALBUQUERQUE, E. N.; ROLIM, P. M. Potencialidades do Yacon (Smallanthus sonchifolius) no
Diabetes Mellitus. Revista de Ciéncias Médicas, Campinas, v. 20, n. 3-4, p. 99-108, 2011.

ANVISA. Alimentos com Alegacdes de Propriedades Funcionais e ou de Saude, Novos
Alimentos/Ingredientes, Substancias Bioativas e Probiéticos. Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria. 2008. Disponivel em: <http://www.anvisa.gov.br/alimentos/comissoes/tecno_lista_alega.
htm>. Acesso em: 14 set. 2016.

ANVISA. Aprova o Regulamento Técnico que estabelece as diretrizes basicas para analise e
comprovacéao de propriedades funcionais e ou de saude alegadas em rotulagem de alimentos,
constante do anexo desta portaria. Resolucao n° 18, de 30 de abril de 1999. D.O.U. - Diario Oficial
da Unié&o; Poder Executivo, de 03 de maio de 1999.

BASHO, S. M.; BIN, M. C. Propriedades dos Alimentos Funcionais e seu Papel na Prevencéao e
Controle da Hipertensao e Diabetes. Interbio, Dourados, v. 4, n. 1, p. 48-58, 2010.

BERNAUD, F. S. R.; RODRIGUES, T. C. Fibra Alimentar — Ingestao adequada e efeitos sobre a
saude do metabolismo. Arquivos Brasileiros Endocrinologia e Metabologia, Porto Alegre, v. 57, n. 6,
p. 397-405, 2013

BORGES, J. T. S.; PIROZI, M. R.; DE PAULA, C. D.; VIDIGAL, J. G.; SILVA, N. A. S.; CALIMAN, F. R.
B. Yacon na Alimentacdo Humana: Aspectos Nutricionais, Funcionais, Utilizacdo e Toxicidade.
Scientia Amazonia, v.1, n. 3, p. 3-16, 2012.

BRASIL, J. A.; SILVEIRA, K. C.; SALGADO, S. M.; LIVERA, A. V. S.; FARO, Z. P.; GUERRA, N. B.
Effect of the Addition of Inulin on the Nutritional, Physical and Sensory Parameters of Bread.
Brazilian Journal of Pharmaceutical Sciences, Sao Paulo, v. 47, n. 1, p. 185-191, 2011.

CAETANO, B. F. R.; MOURA, N. A.; ALMEIDA, A. P. S.; DIAS, M. C.; SIVIERI K.; BARBISAN, L.
F. Yacon (Smallanthus sonchifolius) as a Food Supplement: Health-Promoting Benefits of
Fructooligosaccharides. Nutrients, v. 8, n. 7, p. 436-449, 2016.

FORTES, R. C.; MUNIZ, L. B. Efeitos da Suplementacao Dietética com Frutooligossacarideos e
Inulina no Organismo Humano: Estudo Baseado em Evidéncias. Comunicacdo em Ciéncias da

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 9




Saude, v. 20, n. 3, p. 241-252, 2009.

GUSSO, A. P.; MATTANNA, P.; RICHARDS, N. Yacon: Beneficios a Saude e Aplicac6es
Tecnolégicas. Ciéncia Rural, Santa Maria, v. 45, n. 5, p. 912-919, 2015.

MARTINS, M. L.; DELMASCHIO, K. L.; CORDEIRO, A. A. Efeitos da Utilizacao de Smallanthus
sonchifolius (yacon) no Tratamento de Individuos com Diabetes Mellitus. Ceres, Vigosa, v. 6, n.
1, p. 35-43, 2011.

RAIZEL, R.; SANTINI, E.; KOPPER, A. M.; FILHO, A. D. R. Efeitos do Consumo de Probidticos,
Prebidticos e Simbioéticos para o Organismo Humano. Revista Ciéncia e Saude, Porto Alegre, v. 4,
n. 2, p. 66-74, 2011.

RUSSO, D.; VALENTAO, P.; ANDRADE, P. B.; FERNANDEZ, E. C.; MILELLA, L. Evaluation of
Antioxidant, Antidiabetic and Anticholinesterase Activities of Smallanthus sonchifolius
Landraces and Correlation with Their Phytochemical Profiles. International Journal of Molecular
Sciences, v. 16, n. 8, p.17696-718, 2015.

SAAD, S. M. I.; CRUZ, A. G.; FARIA, J. A. F. Probioéticos e Prebiéticos em Alimentos:
Fundamentos e Aplicacdes Tecnolégicas. 12 Edigcdo. Sdo Paulo: Livraria Varela, 2011.

VANINI, M.; BARBIERI, R. L.; CEOLIN, T.; HECK, R. M.; MESQUITA, M. K. A Relacao do Tubérculo
Andino Yacon com a Saude Humana. Ciéncia, Cuidado e Saude, Maringa, v. 8 (suplem.), p. 92-96,
2009.

VIDAL, A. M.; DIAS, D. O.; MARTINS, E. S. M.; OLIVEIRA, R. S.; NASCIMENTO, R. M. S.; CORREIA,
M. G. S. A Ingestao de Alimentos Funcionais e sua Contribuicdo para a Diminuicao da
Incidéncia de Doencas. Ciéncias Biologicas e da Saude, Aracaja, v.1, n. 15, p. 43-52, 2012.

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 9




CAPITULO 10

BIOEDUCA: RELATO DE EXPERIENCIA SOBRE
O USO DE TECNOLOGIAS EDUCATIVAS NA
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RESUMO: A busca constante por melhores
formas de ensinar e aprender, ocasionam o
surgimento de metodologias diferenciadas, que
em sala, podem despertar o potencial reflexivo
na busca de novos métodos pedagdégicos de
ensino, permitindo aos alunos que apropriem-
se do saber, assim como da capacidade de
dividir esses conhecimentos e experiéncias.
Desta forma o emprego de metodologias ativas
em sala de aula deve valer-se de recursos que
docentes e discentes tenham em mao, sejam
eles simples ou sofisticados, com tecnologias
basicas ou avancadas. Sendo assim este
trabalho visou relatar

uma experiéncia
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académica, em um curso de graduacdo em
uma Faculdade de Belém do Para, utilizando
tecnologias educativas para promocgao de
saude como ferramenta pedagdgica numa
disciplina curricular. A proposta visou suscitar
intervencdes ludicas no intuito de subsidiar a
reflexdo e o aprimoramento do ensino sobre a
importancia da educac¢ao em saude. A utilizagéo
dessas tecnologias ocorreram em sala de
aula e depois em espacos de pratica externa,
buscando preparar os discentes para 0s espacos
das praticas de saude, numa concepcéao de que
educacao e saude funcionam juntas, por meio
de atividades que se desenvolvem mediante
situacbes formais de ensino-aprendizagem.
Sendo assim a metodologia usada pelo Bio
Educa foi capaz de propiciar condicbes para
uma troca enriquecedora de experiéncias,
ideias e conhecimentos que agregaram nao sé
na formacgéo do discente, mas também na vida
profissional do docente.

PALAVRAS-CHAVE:
em Competéncias,

Educacédo Baseada
Educacdo em Saude,

Tecnologia Educacional.

ABSTRACT: The constant search for better
ways to teach and learn, lead to the emergence
of differentiated methodologies, which in the
classroom, can awaken the reflective potential
in the search for new pedagogical methods
of teaching, allowing students to appropriate
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knowledge, as well as the capacity of sharing such knowledge and experience.
In this way the use of active methodologies in the classroom must avail himself of
resources that teachers and students have in hands, be they simple or sophisticated,
with basic or advanced technologies. The important thing is to achieve the ultimate
goal, learn continuously, steadily and in increasing progress. Thus this work aimed to
report an academic experience, in an undergraduate degree from a College of Belém
in Para, using educational technologies for health promotion as a pedagogical tool in
a curricular discipline. The purpose of the proposal was to create playful interventions
in order to support the reflection and improvement of teaching about the importance of
health education. The use of these technologies occurred in the classroom and then in
external practice spaces, seeking to prepare students for the spaces of health practices,
in a conception that education and health work together, through activities that are
developed through formal situations of teaching-learning. Thus, the methodology used
by Bio Educa was able to provide conditions for an enriching exchange of experiences,
ideas and knowledge that were added not only in the training of the student but also in
the professional life of the teacher.

KEYWORDS: Competency-based education, Health Education, Educational
Technology.

11 INTRODUCAO

Os profissionais da saude devem ser preparados desde a graduacdo para
flexibilidade e capacidade de adequacéao as constantes mudancgas que se produzem na
sociedade, potencializando e formando-os para a vida em continuo desenvolvimento
de mudanca, partindo-se do principio que a sociedade atual esta cada vez mais
diversificada, enérgica, de costumes imediatos e instaveis (FREIRE, 2013).

Com isso, se faz necessario a promogdo de novas metodologias no ensino
universitario, inseridas nas Diretrizes Curriculares Nacionais (DCN), que formem futuros
profissionais cuja competéncia esteja além da aplicagcdo mecanicista do conhecimento
adquirido em sala. Formando no discente um perfil construtor, transformador e
mobilizador das mais diferentes esferas do conhecimento. Que possua um olhar critico
e questionador sobre as praticas da vivéncia profissional, sempre respeitando os
valores éticos e morais que visem o bem estar comum ainda na graduacao universitaria
(COTTA; COSTA; MENDONGCA, 2013).

Na busca destas novas metodologias, as estruturas de ensino devem cada
vez mais convergir para a unido da aprendizagem e competéncias, principalmente
na formacao de novos profissionais da saude. Formacéo essa que busca atribuir ao
maximo 0s conhecimentos explicitos (expressos em varias linguagens) e implicitos
(obtido por experiéncias praticas), uma vez que a juncdo de ambos possibilita aos
individuos em formagdo uma experiéncia com maior completude (GRUPPEN;
MANGRULKAR; KOLARS, 2012; FONSECA; OLIVEIRA, 2013).
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Essa construcao do conhecimento dentro da graduacéo deve levar em conta que
0 processo de aprendizagem também advém, ndo somente da instituicdo que fornece
a formacéo, mas também do interesse proprio, levando em consideracéo o ponto de
vista, as experiéncias e a motivacao de cada individuo (BACICH; MORAN, 2017).

Reforcando o papel de retaguarda do professor, sem diminuir sua importancia,
mas com mais proeminéncia em sala. Falando menos, orientando mais e instigando
o discente a participar de forma mais consistente, fornecendo mais autonomia no
processo de aprendizagem (BACICH, MORAN, 2017).

Desta forma o emprego de metodologias ativas em sala deve valer-se dos mais
diferentes recursos que docentes e discentes tenham em mao, sejam eles simples ou
sofisticados, tecnologias basicas ou avancadas. O importante é o objetivo final, que
0 aprender seja uma atitude permanente, constante, e em crescente progresso. Para
gue isso acontega, 0 ambiente ao redor deve corroborar para tal processo, indo desde
a gestao até os espacos fisicos e digitais (BACICH; MORAN, 2017).

Assim, diferentes estratégias pedagodgicas visam preparar o estudante para um
continuo dinamismo das condi¢des de vida. Sendo essas “estratégias pedagodgicas
as condicbes que permitem 0 acesso a processos de ensino e aprendizagem,
compreendendo ferramentas que favorecem ampliacdo de conhecimentos e producao
de sentidos” (SOARES et al, 2017).

Portanto, é necessario metodologias em sala de aula que despertem o potencial
reflexivo na busca de novos métodos pedagodgicos de ensino, permitindo aos alunos
a apropriacéo do saber e da capacidade em dividir conhecimentos e experiéncias
(COTTA, COSTAe MENDONCA, 2013). Auxiliando na superac¢ao do modelo tradicional
de ensino na area da saude e na identificacdo de praticas educativas em saude
com uma abordagem focada além da patologia e da transmissao de informacoes,
mas considerando o dialogo e a subjetividade dos individuos no processo educativo
(SOARES et al, 2017).

Neste sentido, o presente trabalho visa relatar uma experiéncia académica, em
um curso de graduacédo de uma Faculdade de Belém do Pard, utilizando tecnologias
educativas para promocao de saude como ferramenta pedagdgica numa disciplina
curricular.

2| METODOLOGIA

O presente relato é sobre tecnologias educativas utilizadas na formagéo
académica de graduandos em Biomedicina, e se baseia no entendimento que a
formacdo de uma identidade discente para uma carreira consolidada, esta vinculada
ao desenvolvimento do aprendizado permanente e continuo, o senso critico-reflexivo
nas tomadas de decisdes éticas, valorizando as necessidades coletivas, o dialogo

autbnomo, consciencioso, que seja criador e ndo apenas criativo.
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Revelando maiores reflexdes a cerca do sentido e dos fins do ensino na graduacéo.
Onde o aluno nédo dever ser apenas mais um mero “reprodutor” de informacdes
absorvidas, mas sim, também, a fonte e contribuidor do conhecimento, despertando,
o dominio préprio na sua formacéo académica/profissional (COTTA; COSTA, 2016).

Nesse contexto, foi inserido no curso de Bacharelado de Biomedicina da
Faculdade Metropolitana da Amazénia (FAMAZ), na disciplina de Saude Coletiva, a
partir do ano de 2014, um Projeto de Ensino denominado Bio Educa.

A proposta visou suscitar intervengdes ludicas com vistas a subsidiar a reflexao e
o aprimoramento do ensino sobre a importancia da educag¢ao em saude, tomando como
premissa de que a “educacdo em saude é entendida como quaisquer combinag¢des
de experiéncias de aprendizagem delineadas com vistas a facilitar agcdes voluntarias
conducentes a satde” (AVANCI; MARINS; GOES, 2009).

Segundo Brasil (1981):

O fim da acao educativa é desenvolver no individuo e no grupo a capacidade de
analisar criticamente a sua realidade; de decidir acbes conjuntas para resolver
problemas e modificar situacées; de organizar e realizar a acéo, e de avalia-la com
espirito critico.

Isso foi concretizado pela utilizacdo de varias etapas para o planejamento
da tecnologia educativa das agbes de saude, para que os discentes produzissem
materiais didaticos para educacdo em saude infantil na disciplina, “o planejamento,
sendo um processo ordenado, pressupde certos passos, momentos ou etapas basicas,
estabelecidos em uma ordem logica” (BRASIL, 2001). As etapas utilizadas foram:

- [Etapa 1 - Diagnéstico: compreendeu a coleta, discusséo, analise e interpre-
tacdo de dados secundarios, obtidos de boletins epidemiolégicos, sistemas
de informagao em saude, artigos cientificos, e outros materiais a disposi¢do
na internet. Em seguida foi realizado o estabelecimento de prioridades, ou
seja, a identificacdo dos problemas, suas causas e consequéncias, e suas
principais caracteristicas, considerando que as ag¢des de educagdo devem
ser elaboradas numa situagéo real das rela¢des do processo saude-doenca
(condicbes de trabalho, alimentacéo, lazer, relacdo do homem com o meio
ambiente que o cerca, educacéao e participacéo social).

- Etapa 2 - Plano de Acao: incluiu a determinacao de objetivos, populagcao-
-alvo, metodologia, recursos e cronograma de atividades;

- [Etapa 3 - Execucao: operacionalizacao do plano de agao;
- Etapa 4 - Avaliacao: incluiu a verificacdo de que os objetivos propostos
foram ou n&o alcancados.

Apoés as etapas que envolveram o planejamento, a acéo foi agendada e executada
em sala e depois em espacos de pratica externa. Os alunos foram dispostos em
seis equipes e tiveram a livre escolha da tematica a ser abordada, desde que em
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consonancia com a Etapa 1, sendo obrigatorio proporcionar a interatividade.

31 DESCRICAO DA EXPERIENCIA

A estratégia pedagdgica gerou a producdo de diversas tecnologias educativas
com diferentes didaticas e abordagens, desde a implementacéo do Projeto de Ensino.

Os discentes produziram: juri simulado, quiz interativo, quebra-cabecas, livretos
interdisciplinares, jogos de tabuleiros, teatro de fantoches, portfélios, game no estilo
Passa ou Repassa®, jogo no estilo Twister®, jogo da memodria, albuns seriados,
cartazes ilustrativos, utilizacao de videos, pescaria, jogo “Quem Sou Eu?”, domind das
frutas, jogo “Qual é o desenho?”, entre outros materiais, possibilitando a construgcéo de
novas formas de aprendizagem para os alunos (Figuras 1 e 2).

@
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Figura 1 — Tecnologia educativa “Show da Bioinformacgéo”, criada pelos discentes na
disciplina de Saude Coletiva, em Belém-PA, 2016

Fonte: Etiane Prestes Batirola Alves.

Figura 2 — Outras tecnologias educativas criadas pelos discentes na disciplina de Saude
Coletiva, em Belém-PA, 2016.

Fonte: Etiane Prestes Batirola Alves.

A utilizacdo das tecnologias ocorreu em sala de aula, primeiramente, para
preparar os discentes para 0s espacos das praticas de saude, numa concep¢ao de que
educacéao e saude funcionam agregadas, por meio de atividades que se desenvolvem
mediante situacbes formais de ensino-aprendizagem (BRASIL, 2007).

Ainda segundo Brasil (2007):

Os tracos mais evidentes das relacdes que se estabelecem em situacdes desse
tipo sdo o didatismo e a assimetria expressa na acao que parte do profissional de
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saude na condicéo de “educador” em direcdo ao usuario dos servicos de saude
na condicao de “educando”.

Posteriormente, os discentes aplicaram as tecnologias educativas em entidades,
comunidades, entre outras instituicdes (Figuras 3 e 4).

Figura 3 — Aplicacao das tecnologias educativas na Associacdo de Moradores da
Comunidade da Vila da Barca, em Belém-PA, 2016.

Fonte: Etiane Prestes Batirola Alves.

Figura 4 — Aplicagcéao das tecnologias educativas na Associacéo de Moradores da
Comunidade da Vila da Barca, em Belém-PA, 2016.

Fonte: Etiane Prestes Batirola Alves.

Quando indagados sobre a experiéncia, os discentes relataram que a mesma foi
desafiadora quando estes tiveram que escolher a melhor didatica para a tematica a
ser repassada em sala de aula, buscando melhorar o potencial de aprendizagem, por
mais que os assuntos fossem direcionados ao ensino basico (alfabeto, cores, nomes
de frutas, etc).

Em sala, houve total adesao as propostas feitas por todos os grupos, no qual todos
buscaram participar de todo o processo de aprendizagem. Com maior valorizagéo das
acoes desenvolvidas por professores, criando algumas possibilidades e condi¢des
favoraveis, nas quais os discentes e a professora responsavel puderam refletir sobre
sua pratica, além de possibilitar um clima mais condizente com o meio académico
universitario.

O Bio Educa propiciou condicbes para uma troca de experiéncias, ideias e
conhecimentos entre professor e aluno (CESARIO et al, 2016). Ajudou os discentes
a compreenderem que a tarefa docente tem um papel social e politico insubstituivel
em sociedade, e que no momento atual, embora muitos fatores nao contribuam para
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essa compreensao, o professor e o discente devem reconhecer que todos os saberes
e conhecimentos precisam ser valorizados, sejam eles cientificos ou ndo (CANDAU,
2000).

41 CONCLUSAO

A atividade proporcionada pelo processo de construcéo de tecnologias educativas
em equipes contribuiu para o conhecimento cognitivo, estimulando o exercicio de
habilidades integradoras entre os alunos e iniciativas de cunho criativo, interpessoal e
reflexivo, essenciais para a formacao profissional.
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RESUMO: O queijo de coalho é um produto
tipico do Nordeste e amplamente consumido
pela populacdo regional, exercendo influéncia
de ambito social e econémico. Frente a isso, o
conhecimento sobre o perfil dos consumidores
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€ de consideravel relevéncia, pois permite
orientar o trabalho de producéo e direcionar o
processo de divulgacao e comercializagdo. Logo
0 objetivo do presente estudo foi caracterizar do
consumidor de queijo de coalho no municipio
de Vitéria — PE. Para a caracterizacdo do
consumidor, foi aplicado um questionario com
um numero amostral de 100 participantes
a disponibilidade
e critérios de inclusdo, posteriormente, os

selecionados conforme
participantes foram direcionados a cabines
responder perguntas
especificas que continham informacdes acerca

individuais a fim de,

do consumo de queijo de coalho. A avaliacéo
do perfil do consumidor demonstrou que a
maioria dos consumidores, optam por este
laticinio numa frequéncia entre 2 ou mais vezes
por semana (42%) devido a habito alimentar
(73%) e adquirem preferencialmente o produto
em supermercados ou mercados (66%) porém,
ainda existe a compra por meio de feira livre
e vendedores ambulantes (totalizando 34%),
e sobre o tipo de embalagem, 35%, costumam
comprar o queijo de coalho embalado por
plastico de polietileno. Diante dos achados,
pdde-se verificar que o queijo de coalho é
um componente alimentar comum na dieta e
apesar da maior parte da sua aquisicdo ser
através de supermercados ou mercados, ha
uma porcentagem significativa de individuos
que adquirem este produto em feira livres ou
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por vendedores informais, podendo causar riscos a saude do consumidor.
PALAVRAS-CHAVE: Caracterizagao, Laticinio, Nordeste, Producao.

ABSTRACT: The coalho type cheese is a typical product of the Northeast and widely
consumed by the regional population, exerting influence of social and economic
scope. As a result, knowledge about the profile of consumers is of considerable
relevance, since it allows guiding the production work and directing the dissemination
and commercialization process. Therefore the objective of the present study was to
evaluate the consumer profile of coalho type cheese in the city of Vitéria - PE. For the
consumer characterization, a questionnaire with a sample number of 100 participants
selected according to the availability and inclusion criteria was applied, after which the
participants were directed to individual booths in order to answer specific questions that
contained information about consumption of coalho type cheese. The consumer profile
assessment showed that the majority of consumers opt for this dairy at a frequency
between 2 or more times per week (42%) due to food habits (73%) and preferentially
buy the product in supermarkets or markets (66%) however, there is still the purchase
through a fair and street vendors (totaling 34%), and on the type of packaging, 35%,
usually buy rennet cheese packed with polyethylene plastic. In view of the findings,
it can be verified that coalho type cheese is a common food component in the diet
and although most of its acquisition is through supermarkets or markets, there is a
significant percentage of individuals who buy this product in a fair sellers and may pose
a risk to consumer health.

KEYWORDS: Characterization, Dairy, Northeast, Production.

INTRODUGCAO

No Brasil a producdo de queijos possui significativa importancia econémica,
0 pais representa a sexta maior producdo mundial de queijo. Dados referentes ao
periodo de 2013 indicam que dos 35 bilhdes de litros de leite produzidos em territério
nacional 60% (21 bilhdes de litros de leite) foram disponibilizados para a producéo de
queijos (SEBRAE, 2018).

Dentre os queijos mais conhecidos e consumidos a nivel nacional, o queijo de
coalho é considerado um alimento tipico brasileiro e originario da regido nordeste, sua
producéo existe ha mais de 150 anos. O nome deriva do uso de coalho no processo
de fabricacéao, a utilizacao do coalho, baseia-se em uma observacao de viajantes que
ao atravessarem grandes distancias levando leite nos matuldes (bolsas fabricadas a
partir do estbmago de animais jovens), verificaram que este coagulava transformando-
se em uma massa com sabor caracteristico. Entdo a referida massa veio a ser
popularmente conhecida como queijo de coalho (ANDRADE, 2008; QUEIROGA et al.,
2013; PAQUEREAU, MACHADO e CARVALHO, 2016).

A maioria do queijo de Coalho é produzida nos estados pertencentes ao nordeste
brasileiro, principalmente em: Pernambuco, Ceara, Rio Grande do Norte e Paraiba.

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 11




Em particular, Pernambuco considera o queijo de Coalho como patriménio cultural e
imaterial do estado. Os principais atributos desse queijo sdo o seu sabor ligeiramente
acido, podendo ser salgado e sua resisténcia ao calor sem derreter (PAQUEREAU,
MACHADO e CARVALHO, 2016).

Apesar do queijo de coalho ser considerado um importante derivado do leite,
apreciado pela populagéo tanto pelo seu valor nutritivo quanto pelo seu sabor, as
condicdes de processamento, armazenamento e comercializagdo podem comprometer
suas propriedades sensoriais, bem como, torna-lo inadequado para consumo (FREITAS
et al., 2009).

Diante desse contexto, o estudo do comportamento do consumidor € essencial
para compreender as razdes que levam 0os mesmos a optarem ou nao pela aquisicao
de um produto (ENDO et al., 2009). O sucesso ou insucesso de um produto esta sujeito
a reacao do consumidor a ele (DAGEVOS, 2005; RODRIGUES, 2004; SOLOMON,
2002). Logo, a pesquisa de mercado, tem se revelado como uma estratégia util para
a elucidacéo do comportamento dos consumidores de alimentos (ENDO et al., 2009).

O conhecimento acerca do perfil/preferéncias dos consumidores permite orientar
o trabalho de producao, direcionar o processo de marketing e comercializacéo além de,
transmitir uma ideia da importancia desse segmento de consumo no mercado regional.
As distintas percepgdes dos consumidores em relacao a qualidade do produto sejam
elas de ordem qualitativa ou quantitativa, evidenciam a necessidade de existirem mais
investigacdes cientificas acerca da percepgéo no consumo de derivados lacteos no
Brasil (GOLDBARG, 2007; VIANA e REVILLION, 2010).

A pesquisa de perfil do consumidor trata particularmente, sobre a analise empirica
de como ocorre 0 processo de compra e os fatores que estao associados ao processo
de aquisicdo do produto. A vista disso, a comunidade cientifica e as organizacdes
buscam conhecer os gostos, preferéncias, habitos e atitudes dos consumidores, para
que seja possivel apresentar perspectivas e tendéncia sobre o comportamento de
consumo (OLIVEIRA; THEBAUD-MONY, 1997; VIDAL, 2011).

Ressalta-se que um dos métodos mais utilizados para obter o conhecimento
sobre os consumidores é a aplicacéo de questionarios, visando tracar um perfil de suas
preferéncias e, por conseguinte ofertar no mercado produtos com maior qualidade
e que atendam as novas demandas (ROZADOS e PIFFER, 2009). Dessa forma, o
presente estudo teve como objetivo caracterizar do consumidor de queijo de coalho
no interior de Pernambuco.

METODOLOGIA

A caracterizacdo do consumidor de queijo de coalho foi definida como perfil
descritivo de pesquisa populacional, onde foi aplicado um questionario em um
plano amostral incluindo 100 participantes do municipio de Vitoria de Santo Antéo
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— Pernambuco, escolhidos de acordo com a disponibilidade e critérios de incluséao
(gostar de queijo de coalho e ter idade acima de 18 anos).

Previamente a aplicacdo do questionario, os participantes assinaram o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE em conformidade com o projeto de
pesquisa submetido e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Universidade
Federal de Pernambuco - UFPE (CAAE 56538416.7.0000.5208), em conformidade
com a Resolugao 196/96 do Conselho Nacional de Saude.

A aplicacédo do questionario foi realizada no Centro Académico de Vitoria,
Universidade Federal de Pernambuco — CAV/UUFPE, onde cada participante foi
direcionado para cabines a fim de, responder as perguntas de maneira individual. O
guestionario continha perguntas sobre: sexo, faixa etaria, doencga, intolerancia a lactose
ou alergia a queijo de coalho, frequéncia do consumo do queijo de coalho, motivo do
consumo do queijo de coalho, local de aquisicéo e tipo de embalagem do queijo de
coalho. O questionario foi utilizado como material de pesquisa sobre a opinido publica
e como indicativo do perfil do consumidor de queijo de coalho.

Posteriormente, a aplicagéo do questionario, foi construido um banco de dados no
programa Excel (Microsoft Corporation, versdo 2010), sendo os resultados expressos
em porcentagens.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Participaram do questionario 100 participantes (incluindo docentes, discentes e
técnicos do CAV/UFPE, distribuidos da seguinte forma: 51% do sexo masculino e 49%
do sexo feminino, com idade entre 18 e 49 anos. Todos os avaliadores afirmaram néao
possuir nenhum tipo de doenca, intolerancia a lactose ou alergia a queijo de coalho.

Emrelacéo frequéncia do consumo de queijo de coalho, a maioria dos participantes
(Figura 1) relatou que o consome duas ou mais vezes por semana (42%) ou pelo
menos uma vez ao dia (17%). Conforme Vidal (2011), 45,25% dos apreciadores de
queijo de coalho da cidade de Natal-RN, consomem este derivado lacteo de uma a
trés vezes/semana e 17,5% afirmaram consumir diariamente, demonstrando sinergia
com o estudo.
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Figura 1: Frequéncia do consumo de queijo de coalho.

Sobre 0s motivos pelos quais os participantes preferem consumir queijo, 0s
mesmos puderam responder mais de uma opc¢ao. Dentre as razdes (Figura 2), 73%
dos individuos, a maioria, garantiu consumi-lo por habito, demonstrando sua tipicidade
na regiao, ou seja, este dado que este produto € habitual, popular e faz parte da
cultura nordestina (MENEZES, 2011; ALMEIDA, PAIVA JUNIOR e GUERRA, 2013).

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

0‘55\06 Qd‘&(b
Qé @Cb
&
@\&\
Q"b’

Figura 2: Motivos atribuidos ao consumo de queijo de coalho.

Além disso, as caracteristicas nutricionais e sensoriais do queijo de coalho sao
de boa aceitacao comercial, fazendo com que este produto seja consumido nas mais
diversas refeigcbes e devido a sua versatilidade pode ser utilizado em receitas como
ingrediente principal ou secundario, agradando aos mais diversos grupos sociais,
econdmicos e étnicos (OPAS, 2009; ALMEIDA, PAIVA JUNIOR e GUERRA, 2013).
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Quando questionados sobre o local de compra, 66% dos participantes afirmaram
comprar mais queijo de coalho no supermercado ou mercado (Figura 3). Achados
semelhantes foram obtidos por Vidal (2011), que ao realizar uma entrevista acerca do
perfil dos consumidores de queijo de coalho na cidade de Natal — RN verificou que pouco
mais de 87,00% dos consumidores preferiam comprar 0 queijo em supermercados
ou mercados, enquanto que, 5,25% e 7,75% dos individuos relataram comprar de
vendedores ambulantes, sendo que, a grande maioria ndo tém instalagées compativeis
tampouco, possuem orientagdes apropriadas que contribuam na comercializagao de
um alimento seguro para o consumo (PEIXOTO, PRACA e GOIS, 2007; OLIVEIRA et
al., 2010).
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Figura 3: Local de aquisi¢cdo do queijo de coalho.

Achado cientificos indicam os possiveis motivos pelos quais os consumidores
optam por adquirir alimentos principalmente em supermercados.

De acordo com Andrade e colaboradores (2013), ao avaliarem o perfil dos
consumidores de alimentos de duas grandes cidades brasileiras (Campinas - SP
e Rio de Janeiro - RJ), observaram que o supermercado € o ambiente de compra
mais utilizado pelos consumidores por que dentre outros fatores, transmite maior
confiabilidade, quanto a seguranga microbiolégica sobretudo, no que diz respeito aos
alimentos pereciveis quando comparado com outros ambientes de comercializagao.
Além disso, os clientes de supermercado optam por este espago para as compras,
devido a outros razdes tais como: familiridade com o estabelecimento (o que torna-os
mais habituados e direcionados no espaco fisico), diversidade de produtos e precos,
agilidade de atendimento e funcionarios com atuacéo prestativa (RINALDI, MORABITO
e TACHIBANA, 2009).

Sobre o tipo de embalagem de aquisicdo do queijo de coalho, as respostas
distribuiram-se de maneira proporcional, dos 100 provadores, 35% afirmaram adquirir
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o queijo de coalho embalado em saco plastico de polietileno, 34% em embalagem de
PVC e 31% em embalagem a vacuo (Figura 4).

A embalagem €, sobretudo, um elemento que além dos papéis basicos de cobrir,
empacotar, envasar, proteger e assegurar a integridade e conservacéo dos produtos,
tanto no transporte como no armazenamento e exposicdo nos pontos de venda,
representa o principal elo entre o consumidor, o produto e a marca (PESSOA et al.,
2018).

36%
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34%

33%

32%

31%

30%

29%
Embalagem de Embagem Propria Embalagem Propria a
Polietileno Vedada Vacuo

Figura 4: Tipo de embalagem para a aquisicao do queijo de coalho.

O queijo de coalho deve ser acondicionado em embalagem plastica, com etiqueta
de identificac&o (data de fabricacdo, data de validade e dados completos do produtor),
seguindo as normas Portaria n® 371 de 1997 e da RDC n° 259 de 2002 (BRASIL, 1997;
BRASIL, 2002; NASSU, MACEDO e LIMA, 2006).

A maioria dos participantes (35%) afirmou comprar o queijo em embalagem
diferente da original (saco plastico de polietileno). E importante salientar as técnicas
de manipulacdo dos alimentos e a saude dos funcionarios. Estes fatores devem
considerados no controle higiénico-sanitario para a obtenc¢ao de alimentos seguros. As
Boas Praticas de Fabricacédo (BPFs) abrangem itens que permitem avaliar e identificar
todo o processamento do alimento, elencando as condigcbes fundamentais para a
segurancga dos alimentos (MACHADO, 2009).

Segundo Peixoto, Graca e Gois (2007), as embalagens, devem adequar-
se as BPFs, a fim de, n&o causar risco de contaminacdo dos queijos evitando
consequentemente intoxicacdes alimentares decorrentes de alimentos comprometidos
a nivel microbiologico.
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CONSIDERACOES FINAIS

O queijo de coalho € consumido como parte da dieta habitual dos residentes do
municipio de Vitoria de Santo Antdo — PE e a maior parte destes individuos adquire
0 produto em supermercados, contudo, 34% destes consumidores ainda realizam
esta aquisicdo através de feira-livre ou vendedor ambulante, o que pode representar
um grande risco a saude da populacdo, dada as condi¢des de trabalho que envolve
a auséncia de: instalagcdes compativeis (inseguras para a comercializacdo) e o
conhecimento acerca dos aspectos higiénicos e sanitarios adequados ao ambiente de
trabalho.
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RESUMO: Introducdo: Em um Centro de
Terapia Intensiva, uma das intercorréncias
mais presentes no setor é a parada
cardiorrespiratoria, confirmada pela auséncia
de pulso, responsividade e apneia ou
respiracdo agobnica. O material utilizado deve
estar funcionando adequadamente e sempre
disponivel em local de facil acesso. Geralmente,
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€ organizado e guardado nos carros de emergéncia. O objetivo do estudo é relatar a
importéncia da conferéncia do carro de emergéncia para auxiliar o profissional de
enfermagem na seguranca do paciente em CTIl. Método: Estudo descritivo, tipo relato
de experiéncia, realizado em Unidade de Terapia Intensiva em um hospital publico
situado em Belém/PA. Resultados: Foi realizada uma dramatizacdo abordando uma
PCR seguida de 6bito, por negligéncia de profissionais quanto ao uso e checagem do
carro de emergéncia. Houve uma roda de conversa com os profissionais e produgéo
de um check-list abordando todos os itens necessarios de um carro de emergéncia.
Foi elaborado um video explicativo acerca da importancia do CE e seus componentes.
Discussao: Segundo estudos, o grande déficit de recursos tanto humanos quanto
materiais esta diretamente ligado as dificuldades encontradas no manuseio correto
do carro de emergéncia e, consequentemente, ao atendimento prestado frente a
uma PCR. Conclusao: Percebeu-se a negligéncia quanto a organizacdo do CE.
A equipe de enfermagem necessita verificar sistematicamente garantindo que os
componentes basicos do carro estejam disponiveis. E de suma importancia uma maior
fiscalizagdo quanto a organizacdo, manutencéo e a disponibilidade dos materiais do
CE. E necessario reforcar a conferéncia diaria, garantindo maior conforto e seguranca
durante a internagéo.

PALAVRAS- CHAVE: Carro de Emergéncia; Parada Cardiorrespiratoria, Centro de
Terapia Intensiva.

ABSTRACT: Introduction: In an Intensive Care Center, one of the most frequent
intercurrences in the sector is cardiorespiratory arrest, confirmed by lack of pulse,
responsiveness and apnea or agonal breathing. The material used must be working
properly and always available in an easily accessible place. It is usually organized
and stored in emergency cars. The purpose of the study is to report the importance of
emergency car conference to assist the nursing professional in patient safety in ICU.
Method: Descriptive study, type of experience report, performed in an Intensive Care
Unit at a public hospital located in Belém / PA. Results: A dramatization was performed
addressing a CRP followed by death, due to the negligence of professionals regarding
the use and check of the emergency car. There was a conversation wheel with the pros
and production of a check-list addressing all the necessary items of an emergency car.
An explanatory video about the importance of EC and its components was elaborated.
Discussion: According to studies, the great deficit of both human and material
resources is directly related to the difficulties encountered in the correct handling of the
emergency car and, consequently, to the care given to a PCR. Conclusion: There was
a perceived negligence regarding the organization of the EC. The nursing team needs
to systematically check to ensure that the basic components of the car are available.
Greater monitoring of the organization, maintenance and availability of EC materials
is of paramount importance. It is necessary to reinforce the daily conference, ensuring
greater comfort and safety during hospitalization.

KEYWORDS: Emergency Car; Cardiopulmonary arrest, Intensive Care Center.
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11 INTRODUCAO

A promocao do cuidado seguro para o paciente resulta tanto de processos e
sistemas adequados nas instituicées e servigos, quanto de politicas governamentais,
assim como de praticas corretas por parte dos profissionais de saude. Aseguranca deve
ser valorizada como um direito do paciente e um compromisso ético do profissional
de saude em todos os multiplos pontos dentro da rede de atencé&o a saude, como
por exemplo: domicilios, unidades basicas de saude, centros de apoio psicossocial e
hospitais, proporcionando cuidados e servigos seguros a populacéo atendida (BRASIL,
2013).

De acordo com o Manual de Estratégias para Seguranca do Paciente, elaborado
pela Rede Brasileira de Enfermagem e Seguranca do Paciente, a ampla variedade
e os diferentes niveis de complexidade das acbes e servicos da Rede de Atencéo a
Saude apresentam caracteristicas e necessidades especificas quanto a seguranca do
paciente. O hospital ainda esta no centro das atengdes de profissionais e instituicoes
de saude, 6rgaos governamentais e pesquisadores. Ja na atencdo primaria, ha
especificidades quanto a seguranga do cuidado que precisam ser adequadamente
abordadas quando identificadas. Desse modo, sera possivel melhorar suas estruturas,
modelos e métodos e oferecer cuidados mais seguros. Um sistema de atencéo a
saude bem planejado, que considera que o ser humano pode errar, se antecipa na
identificac&o de riscos antes que atinjam o paciente e causem danos. Além disso, para
gue o cuidado seja seguro, também €& necessario construir uma cultura de seguranca
do paciente, em que profissionais e servicos compartilhem préticas, valores, atitudes
e comportamentos de reducdo do dano e promocéo do cuidado seguro. E preciso que
medidas de seguranca sejam sistematicamente inseridas em todos os processos de
cuidado (BRASIL, 2013).

Em um Centro de Terapia Intensiva (CTI), h4 um maior nivel de complexidade
em relacao aos procedimentos e cuidados prestados. Uma das intercorréncias mais
presentes no setor € a parada cardiorrespiratéria (PCR) a qual é definida como
auséncia mecéanica cardiaca, confirmada pela auséncia de pulso detectavel, auséncia
de responsividade e apneia ou respiracao agonica (CHEREGATTI, AMORIM, 2010).

O resultado no atendimento de uma PCR depende de alguns fatores relacionados
ao paciente tais como, por exemplo, idade, comorbidades, ritmo inicial da PCR,
local do evento e, também, a estrutura hospitalar como a presenca de equipes de
emergéncia, materiais e local de cuidados pds-PCR e aos profissionais envolvidos
com o atendimento. O material utilizado em reanimacéo cardiopulmonar (RCP) deve
estar funcionando adequadamente e sempre disponivel em local de facil acesso. Esse
material, geralmente, € organizado e guardado nos carros de emergéncia (LIMA et al,
2010).

Este carro funciona como um armario mével, cuja padronizagcéo é proposta pela
Sociedade Brasileira de Cardiologia (SBC). E um equipamento de armazenagem, no

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 12




qual deve conter de forma sequenciada e organizada todo o material e equipamento
utilizados pela equipe médica e de enfermagem durante os procedimentos de urgéncia
e emergéncia, afim de agilizar o atendimento do paciente e reduzir desperdicios. Além
de armazenar materiais destinados a avaliacdo e diagnostico da PCR, o carro de
emergéncia apresenta o suporte de controle de vias aéreas, acesso vascular, controle
circulatorio e medicamentos. A disponibilidade do contetdo do carro de emergéncia
baseia-se em trés niveis de prioridade: os itens de nivel I, que sdo considerados como
essenciais, pois devem estar disponiveis no momento imediato a PCR; os de nivel
II, que sdo altamente recomendados e que devem estar disponiveis em, no maximo,
quinze minutos; os itens classificados como de nivel Ill sdo recomendados, mas de
disponibilidade opcional. Diante disso, cabe ao enfermeiro, por ser o profissional
gue permanece um maior tempo na assisténcia ao paciente, coordenar as acoes e
direcionar as atribuicdes de sua equipe; preparar o desfibrilador; auxiliar o médico
nas manobras de ressuscitacdo assumindo a ventilacdo ou a compresséao toracica e
manter o carro de emergéncia previamente equipado, checado e lacrado (BRASIL,
2011, HIDERJANE et al, 2013).

Neste sentido, o presente estudo tem como objetivo relatar a importancia da
conferéncia do carro de emergéncia para auxiliar o profissional de enfermagem na
seguranca do paciente em um Centro de Terapia Intensiva.

2| METODOLOGIA

Trata-se de um estudo descritivo, tipo relato de experiéncia, realizado durante
aulas praticas hospitalares da disciplina Enfermagem em Unidade de Terapia Intensiva
no primeiro bimestre de 2016 em um hospital publico situado na regido metropolitana
de Belém, estado do Para.

O estudo descritivo tem como obijetivo principal a exposi¢cao de particularidades
de determinada populacéo. Esse tipo de estudo tem a finalidade de descrever os fatos
e fenbmenos de uma determinada realidade de forma sistematica, detalhada e objetiva.
Para isso, foi aplicada a metodologia da Problematizac&o conforme definido pelo Arco
de Maguerez o qual foi apresentado pela primeira vez em 1982 por Bordenave e
Pereira, o qual é dividido em cinco etapas: primeiramente é realizada a observagéo da
realidade, onde é definido o problema a ser estudado; em seguida é escolhido pontos-
chaves, problematicas mais pertinentes no local de estudo, o qual possibilita uma
maior compreensao da complexidade do mesmo; a terceira etapa é a da teorizacéo,
a qual é realizado o levantamento bibliografico sobre o assunto definido; todo estudo
até a etapa da teorizacdo serve de base para a transformacédo da realidade e entéao
chega-se a quarta etapa que € a das hip6teses de solucédo onde a criatividade e
originalidade dos pesquisadores devem ser estimuladas para que possa ser chegada
nas alternativas de solucéo, e por fim, a ultima etapa que é a da aplicacao a realidade,
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a qual possibilita o intervir, a aplicacdo de métodos que permitem fixar as solugées
elencadas a comunidade (COLOMBO E BERBEL, 2007; COSTA E BARRETO, 2003).

31 RESULTADOS

A partir da observacéo, foi realizado o levantamento de temas, elegendo o carro
de emergéncia em CTI. No momento posterior, foram selecionados pontos chaves:
O carro de emergéncia estava incompleto; materiais como desfibrilador, cilindro de
02, que sao indispensaveis em uma PCR nao estavam disponiveis. O carro ainda,
ndo possuia uma lista de checagem completa, contendo apenas a confirmacao de
farmacos de primeira linha. No terceiro momento, houve a teorizacéo do problema, no
qual foi realizado levantamento bibliogréafico. Nesta etapa, evidenciou-se a importancia
do profissional de enfermagem e sua equipe quanto a organizacdao e manipulagao do
carro de emergéncia, especificamente frente a uma PCR. A partir disso, foi pensado
em tecnologias para retorno ao campo de estudo a fim de que a problematica pudesse
ser cessada e ou amenizada. A partir da problematica encontrada, foi realizada uma
dramatizacéo no CTl, protagonizada pelas académicas, caracterizadas com vestimenta
apropriada e utilizacdo de equipamentos existentes no CTI, autorizado pela chefia do
setor do hospital. A encenagéo abordou uma PCR seguida de &bito, por negligéncia
de profissionais quanto ao uso e checagem do carro de emergéncia. Além disso,
houve uma roda de conversa com os profissionais envolvidos. Ademais, foi produzido
um check-list com completa conferéncia abordando todos os itens necessarios e
quantidades utilizadas em um carro de emergéncia. Por fim, foi elaborado um video
explicativo acerca da importancia do carro de emergéncia e seus componentes, com
a demonstracao dos demais dispositivos, reproduzidos e discutidos em sala de aula.

4 | DISCUSSAO

Segundo estudos, o grande déficit de recursos tanto humanos quanto materiais
esta diretamente ligado as dificuldades encontradas no manuseio correto do carro
de emergéncia e, consequentemente, ao atendimento prestado frente a uma PCR.
A partir da experiéncia relada, percebeu-se que é necessario a promo¢ao de uma
educacéo continuada para a equipe para que esta esteja devidamente preparada para
situagbes que requerem agilidade ao utilizar o carro de emergéncia em CTI. Além
disso, pdde-se perceber que o carro de emergéncia avaliado ndo possuia lacre para o
controle dos materiais que deveriam estar disponiveis, o0 que pode ser comparado com
outros estudos maiores realizados em Pernambuco, por exemplo, em que todos os
carros de emergéncias observados apresentaram falhas quanto ao manejo e falta de
equipamento, e no México, onde 90% destes possuiam algumas outras deficiéncias
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(BATISTA, BIANCHI, 2006).

E valido ressaltar ainda que, mesmo nas situacdes de emergéncia como a PCR,
€ necessario que tenha um check-list e que este seja preenchido em todos seus itens
pelos profissionais do setor, para que nado falte nenhum instrumento importante. Sabe-
se ainda que, 0 manejo das vias aéreas € uma prioridade em situagdes nas quais
existe comprometimento cardiocirculatorio, pois pode causar grande influéncia na
eficacia da recuperacdo e quando dificultada pode levar a sequela permanente ou
morte. Em relagdo ao carro analisado, nao havia micropore, bem como jelco e agulha
de todos os calibres preconizados (LUZIA, LUCENA, 2009).

No atendimento a PCR, muitas vezes a administragao de farmacos é considerada
como de segunda prioridade. Contudo, é de extrema relevancia a obtencao de acesso
vascular para a administracéo dos medicamentos e fluidos, na tentativa de restabelecer
e manter as condigcbes dos batimentos cardiacos e a circulagédo. Desta forma, a
disponibilidade dos materiais para a instalagdo do acesso venoso, tais como jelcos,
seringas e agulhas, deve ser respeitada nos CE, ja que torna-se necessaria a infusao
de grandes volumes e drogas, pois se esta diante de limitada reserva cardiocirculatéria,
pulmonar e cerebral (BATISTA, BIANCHI, 2006).

O carro de emergéncia deve apresentar medicamentos para além da reverséao
da PCR, como os que sao empregados no tratamento as causas de parada cardiaca
como o0 edema agudo de pulméo e sindromes coronarianas. No entanto, no CE do
setor, estavam disponiveis apenas os medicamentos restituintes da PCR, tais como
adrenalina, atropina, amiodarona e lidocaina. Para que o CE esteja funcionante e
organizado, as estratégias de educacdo em saude sdo essenciais para transformar
uma pratica a fim de que se tenha maior seguranca para o profissional e paciente.
Fiscalizagbes constantes no carro de emergéncia devem ser realizadas a cada troca
de plantao para que ndo haja um possivel risco e ou dano durante a assisténcia (LUZIA,
LUCENA, 2009).

51 CONSIDERACOES FINAIS

Através desse estudo, foi possivel perceber a negligéncia existente quanto a
organizagdo do carro de emergéncia e a relevancia dos dispositivos executados,
promovendo a reducao de eventos adversos, além de reeducar a equipe envolvida.
A equipe de enfermagem necessita efetuar a verificacdo sistematica para garantir
gue a0 menos 0s componentes basicos do carro estejam disponiveis o que facilita a
melhor execucédo do trabalho diante de uma PCR e melhoria da assisténcia de forma
geral ao paciente que se encontra em estado critico. Logo, é de suma importéncia uma
maior fiscalizagcdo quanto a organizagdo, manutencao dos carros de emergéncias e
a disponibilidade de seus materiais e que a equipe do hospital elabore um protocolo
condizente com sua realidade e rotina. Além disso, é necessario reforgar a conferéncia
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diaria, em todos os turnos, sob responsabilidade do enfermeiro de plantdo. Assim,
todos os cuidados prestados com o carro de emergéncia protegem o paciente de
danos desnecessarios, garante maior conforto e promove a sua seguranga durante a
internacéao.
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RESUMO: As Lesbes por Pressao (LP)
continuam sendo uma importante causa de
morbidade e mortalidade, causando danos
consideraveis aos pacientes e impactando em
sua qualidade de vida e de seus familiares,
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RELATO DE EXPERIENCIA

gerando um problema social e econdmico, além
de ser considerado um significativo problema
de saude publica em todos os ambientes de
atendimento. A cicatrizacdo de feridas &€ um
processo tecidual complexo e o tratamento da
LP deve ser implementado quando as medidas
preventivas ndo foram suficientes. A fisioterapia
€ uma area que dispbe de alternativas de
tratamento que podem acelerar o processo
de cicatrizacdo, como por exemplo, 0 uso de
agentes fisicos. Desta forma, este trabalho se
propoés a relatar a experiéncia de um caso onde
se utilizou a Eletroestimulacao de Alta Voltagem
(EEAV) no reparo tecidual de uma LP no
ambulatério do Hospital de Ensino do Vale do
Sao Francisco, em Petrolina-PE, em marco de
2016. Apos a aplicacao de 3 sessdes de EEAV,
foi realizada uma nova avaliacéo fisioterapéutica
da ferida, constatando-se melhora qualitativa
de alguns quesitos como eritema da area
de les&o, reducédo do edema das bordas da
ferida e aumento do tecido de granulacédo com
epitelizacdo. Observou-se também reducao do
tunelamento da LP e aproximacéo das bordas,
com visivel reducéo da distancia cranio-caudal
e melhora da cicatrizacdo. Tratamentos com
a EEAV pode ser uma alternativa viavel, pois,
promove reducéo do periodo de internamento
e da quantidade de curativos realizados, além
de minimiza os gastos dispendiosos com o
tratamento convencional para as LP.

Capitulo 13




PALAVRAS-CHAVES: Lesao por Pressao; Modalidades de Fisioterapia; Estimulacao
Elétrica.

ABSTRACT: Pressure Ulcer (LP, Lesédo por Pressdo, in Portuguese) continues to
be an important cause of morbidity and mortality, causing considerable damage to
patients and affecting their quality of life and their families, generating a social and
economic problem, besides being considered a significant health problem in all service
environments. Wound healing is a complex tissue process and LP treatment should
be implemented when preventive measures have not been sufficient. Physical therapy
is an area that offers treatment alternatives that can accelerate the healing process,
such as the use of physical agents. In this way, this paper aims to report the experience
of a case where High Voltage Electrostimulation (EEAV, Eletroestimulacdo de Alta
Voltagem, in Portuguese) was used in tissue repair of an LP in the outpatient clinic of the
Teaching Hospital of the S&o Francisco Valley, in Petrolina-PE, in March of 2016. After
the application of 3 sessions of EEAV, a new physical therapy evaluation of the wound
was carried out, evidencing a qualitative improvement of some items such as erythema
of the area of injury, reduction of wound border edema and increase of granulation
tissue with epithelization. It was also observed a reduction of the tunneling of the LP
and approach of the edges, with visible reduction of the cranio-caudal distance and
improvement of the cicatrization. Treatments with EEAV can be a viable alternative,
therefore, it promotes reduction of the period of hospitalization and the amount of
dressings performed, besides minimizing the costly expenses with the conventional
treatment for the LP.

KEYWORDS: Pressure Ulcer; Physical Therapy Modalities; Electric Stimulation.

11 INTRODUCAO

As Ulceras por pressao, redefinida atualmente para lesées por pressao (LP)
durante o Consenso do National Pressure Ulcer Advisory Panel (NPUAP), em 2016,
sa@o causadas por uma pressao sem alivio e/ou for¢a de cisalhamento da superficie
do tecido que comprimem 0s capilares e afetam a troca e a eliminagao de nutrientes
e metabdlitos, conduzindo a morte celular e em casos graves, os individuos podem
desenvolver choque séptico e faléncia de 6rgéos (RECIO et al, 2012). Geralmente
ocorrem entre uma proeminéncia 6ssea e uma superficie dura e quanto a incidéncia de
localizacao, a regido sacral é a mais acometida (29,5% a 35,8%), seguida do calcéneo
(19,5% e 27,8%) e da regiao trocantérica (8,6% e 13,7%) (BRASIL, 2002; LUZ et al,
2010).

De acordo com o sistema internacional de classificagcdo das LP, dividem-se em
4 categorias: |- Eritema n&ao branqueavel; II- perda parcial da espessura da pele, IlI-
perda total da espessura da pele e IV- perda total da espessura dos tecidos com
exposicdo 0ssea, tendinea e muscular. Aléem destas, foram incluidos para os Estados
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Unidos as categorias dos inclassificaveis/nao graduaveis e suspeita de lesdo nos
tecidos profundos (EPUAP; NPUAP, 2014).

As LP continuam sendo uma importante causa de morbidade e mortalidade,
causando danos consideraveis aos pacientes e impactando em sua qualidade de
vida e de seus familiares, gerando um problema social e econémico, além de ser
considerado um significativo problema de saude publica em todos os ambientes de
atendimento (RECIO et al, 2012).

Esse problema de saude é responsavel por promover o aumento do periodo de
internamento, o tratamento é dificil e oneroso além de existir tratamentos inconsistentes
entre as instituicoes. Em 2000, os gastos desprendidos com o tratamento das lesdes
de pressao foram estimados em 1,4 a 2,1 bilhdes por ano para o Reino Unido,
representando 4 % das despesas totais do pais naquele momento. Sendo que
a literatura aponta que os custos para os cuidados poderiam chegar a uma Unica
instituicao na regido cerca de 3,36 milhdes por ano, mostrando que a prevencéo e o
tratamento eficaz dessas lesbes representam o ponto-chave para a reducéo desses
valores (DEALEY et al, 2012; RAJPAUL, 2016).

No Brasil ainda ndo ha estudos consistentes publicados sobre os custos com o
tratamento das LP, porém ja se evidencia a importancia dos cuidados com estas, visto
que a incidéncia e a prevaléncia das mesmas mostram-se como um dos indicadores
de qualidade de servicos prestados na area da saude do Programa Nacional de
Segurancga do Paciente (BRASIL, 2013).

A cicatrizagéo de feridas € um processo tecidual extremamente complexo e o
tratamento das LP deve ser implementado quando as medidas preventivas ndo foram
suficientes (CARVALHO et al, 2009). E necessario que ndo s6 os enfermeiros, mas
toda a equipe multiprofissional se comprometa em entender o0 que sao as lesdes por
pressao a fim de programar acoes efetivas de prevencéo e tratamento (COSTA, 2003
apud LISE & SILVA, 2007).

Dentro da equipe multiprofissional, a fisioterapia é uma area que dispbe de
alternativas de tratamento que podem acelerar o processo de cicatrizagao, como por
exemplo, o uso de agentes fisicos (MARTINS, 2013/2014). O papel do tratamento com
eletroterapia ndo € novo e suas aplicacoes terapéuticas sdo empregadas para aliviar
a dor, promover a reparacao de tecidos e ajudar na homeostasia da pele (AHMAD,
2008).

Dentre as opgbes de tratamento, existe a utilizac&do de Eletroestimulacéo de Alta
Voltagem (EEAV) que nao possui um mecanismo bem elucidado de como se da o
processo de cicatrizacdo cuténea, porém, alguns acreditam que ela imita a corrente
elétrica natural que ocorre na pele quando é ferida e induz a¢des celulares em quase
todas as fases da cicatrizacao de feridas, incluindo a estimulagcéo de varias atividades
de fibroblastos, como o colageno e sintese de acido desoxirribonucleico, trifosfato de
adenosina, producéo e influxo de calcio, e aumento do numero de locais receptores do
fator de crescimento (RECIO et al, 2012).
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Desta forma, este trabalho se propés a relatar a experiéncia de um caso onde
se utilizou a eletroestimulacao de alta voltagem no reparo tecidual de uma leséao por
pressao.

METODOLOGIA

Esse estudo € um relato de experiéncia de carater descritivo, que se desenvolveu
no ambulatério do Hospital de Ensino do Vale do Sao Francisco, em Petrolina-PE, em
marc¢o de 2016.

Na avaliacao fisioterapéutica realizada por meio de uma ficha padronizada do
setor ambulatorial de reabilitacdo, o paciente apresentava 36 anos de idade, sem
comorbidades associadas, com diagndstico de encefalite pos-herpética e permaneceu
37 dias em internamento hospitalar, desenvolvendo uma lesao por pressao na categoria
Il de acordo com o sistema internacional de classificacdo das LP da NPUAP-EPUAP
(2014), apresentando no exame qualitativo da ferida pontos de fibrina e tunelamento,
eritema, edema em bordas, com distancia cranio-caudal de 5,5 cm no primeiro dia. O
paciente consentiu com a realizacao de fotos da ferida para medidas comparativas,
assinando o Termo de uso de imagem, ambos em anexo no prontuario.

A EEAV foi realizada com um aparelho da marca Ibramed modelo Neurodyn High
Volt — Geragéo 2000, com utilizacdo de eletrodos de silicone-carbono devidamente
esterilizados com glutaraldeido (Glutaron Il) e a equipe de enfermagem utilizou alginato
de célcio e sodio e hidrogel com alginato ambos da marca Curatec (10cmx10cm) e para
umidificar a ferida utilizou 6leo amaciante com AGE (com vitamina A e E e Lecitina e
Soja) da marca Sortie.

O preparo do paciente iniciava-se com o posicionamento do mesmo em decubito
lateral. Em seguida, a enfermagem procedia com remog¢éo do curativo e limpeza da
ferida, removendo qualquer substancia presente que pudesse interferir na condugao
da corrente elétrica. Foram realizadas 3 aplica¢cdes de EEAV, com 2 dias de intervalo
entre cada aplicacéo, com os seguintes parametros: F=100Hz, com amplitude de 100V,
posicionamento do eletrodo ativo (-) ao redor da ferida e dispersivo a uma distancia
aproximada de 25cm da ferida, durante 60 minutos. Ao final de cada procedimento,
a enfermagem realizava o curativo especial, posicionando o alginato de célcio e
sodio dentro da ferida e hidrogel nas bordas externas, umidificando com 6leo acima
especificado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apl6s a aplicacédo de 3 sessbes de EEAV, foi realizada uma nova avaliacéo
fisioterapéutica da ferida, constatando-se melhora qualitativa de alguns quesitos como
eritema da area de lesao, reducao do edema das bordas da ferida e aumento do tecido
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de granulacéo com epitelizacdo. Houve necessidade de parar o tratamento, pois o
paciente necessitou ser reinternado devido a sua patologia de base e foi coletada a
ultima imagem da ferida dois dias apds a terceira aplicacdo de EEAV, apesar de néo
ter sido possivel realizar a medi¢cdo. Observou-se também reducao do tunelamento da
LP e aproximacgao das bordas (contracao da ferida), com visivel reducao da distancia
cranio-caudal e melhora da cicatrizagédo da ferida como na figura 1 sequenciada abaixo:

Figura 1 — Sequéncia das imagens antes (A), ap0s primeira aplicacao (B) e apds terceira
aplicacéao (C).
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Caracteristicas da ferida sdo importantes para avaliar sua evolugdo. As sessdes
de EEAV mostraram a melhora da circulacéo ao redor da lesao e redugao do edema,
utilizando-se o pélo ativo (negativo), concordando com os achados de Silva et al (2010).

Para Polak, Franek e Taradaj (2013), a EEAV pode ativar a bateria da pele e
a galvanotaxia celular, além de melhorar o fluxo sanguineo e a densidade capilar,
promovendo aumento do tecido de granulagéao tecidual.

Ja Recio et al (2012) em evidéncias encontradas em estudos de laboratoério
e clinicos, a eletroestimulacdo promoveu a quimiotaxia, ajudou a reduzir 0 edema,
inibiu o crescimento bacteriano, promoveu a sintese de proteinas em fibroblastos
humanos, facilitou a migracao de tecido epitelial, aumentou a migragdo de neutrofilos
e macréfagos e melhorou o fluxo sanguineo e resisténcia a tragao.

Em uma revisao bibliografica realizada por Hess, Howard e Attinger (2003), foi
concluido que a eletroestimulacdo tem o potencial de ser altamente util e benéfica,
e que a utilizagdo do protocolo iniciado com o eletrodo negativo é tipicamente usada
com a disposicao deste na ferida e o positivo na borda da pele, concordando com o
protocolo realizado neste relato.

Quanto ao tempo de aplicagao, um estudo realizado por Ahmad (2008) comprovou
gue nao ha diferenca significante nos resultados da cicatrizacdao da ferida entre a
aplicacado da EEAV com 60 minutos ou 120 minutos.

Dessa forma, os achados neste relato de experiéncia demonstraram que
eletroestimulagdo de alta voltagem tem efeito positivo no reparo tecidual, concordando
com Silvestre e Holsbach (2012), que afirmaram que a eletroestimulacédo é um dos
recursos eletrotermoterapicos de uso fisioterapéutico que sdao apontados como forma
de tratamento para as lesdes por pressao, de maneira efetiva e de baixo custo e que
€ importante ressaltar que néo se devem desmerecer 0s cuidados preventivos que
devem ser prestados aos pacientes de risco e pela equipe multidisciplinar treinada.

CONCLUSAO

O tratamento da LP através do uso da eletroestimulagdo de alta voltagem se
mostrou uma alternativa eficaz para acelerar o reparo tecidual de lesbées por presséo,
em associacao aos cuidados da enfermagem. Através de uma abordagem diferenciada
com a utilizacdo da EEAV, houve aceleracdo do processo cicatricial e redugao do
desconforto ocasionado pela LP, de forma a promover melhora da qualidade de vida
ao paciente.

Tratamentos com a eletroestimulagéo de alta voltagem podem ser uma alternativa
viavel que pode promover reducdo de dias de internamento e de quantidade de
curativos realizados, dessa forma reduzindo significantemente os gastos dispendiosos
que o Sistema da Saude possui com o tratamento convencional para as LP.
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11 INTRODUCAO

Neste capitulo, serdo abordados os
controles epigenéticos que atuam sobre o
genoma, inibindo ou ativando a expressao de
segmentos génicos. Esses sistemas de controle
estdo presentes em todos os mamiferos
e também em leveduras, o que indica seu
importante papel na conservagcao do DNA ao
longo da evolucéo.

O conceito de epigenética foi proposto por
Conrad Waddington, em 1939, com o objetivo
de relacionar a regulacéo da atividade génica
com o desenvolvimento celular, relacionando
a interacdao dos produtos génicos com o0s
diferentes fenotipos. Logo, a epigenética estuda
as modificagcbes que ocorrem na estrutura
da cromatina, mas que nao interferem na
sequéncia nucleotidica. Tais modificacdes irao
alterar a regulacao da expressao génica, sendo
herdaveis em células descendentes. Estas
modificacbes s&o estavelmente herdadas,
sendo cruciais para o desenvolvimento, pois
permitem a diferenciacdo de tipos celulares.
Deste modo, o padréo epigenético que controla
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EPIGENETICA

a expressao génica é transmitido para células-
filhas independentemente da sequéncia do
DNA.

Entre as principais modificagbes que
influenciam no remodelamento da cromatina
e, consequentemente, a disponibilidade do
gene para a transcricdo € a acetilacdo e a
metilagdo das histonas, bem como a metilagéo
na molécula de DNA, que se destaca como um
importante evento na regulacdo da expressao
de genes housekeeping — genes de expressao
constitutiva responsaveis pela manutencao da
maquinaria celular.
fenbmenos

Assim, o0s epigenéticos

possuem papel fundamental na regulagdo
da expressdo génica, podendo ativar ou
desativar a transcricdo de determinados genes,
independentemente de modificacbes nas
sequéncias de bases desses genes.

Estudos em epigenética mostram que
mecanismos relacionados a metilacdo do
DNA e alteracbes nas caudas de histonas
proporcionamumacondi¢cao extraparaocontrole
transcricional que regula a expressédo dos
genes. Esses mecanismos sao componentes-
chave para o desenvolvimento e crescimento
das células. Anormalidades epigenéticas tém

sido associadas a fatores causais de canceres,
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doengas genéticas, doencas autoimunes e no envelhecimento.

1.1 Principios basicos da epigenética

A cromatina é um complexo de macromoléculas formado por DNA e proteinas
de diversas categorias, principalmente as proteinas do tipo histonas, presentes no
nacleo das células eucaribticas. As histonas séo o principal componente protéico que
desempenham um importante papel na compactacao da molécula de DNA dentro das
células.

A unidade estrutural basica da cromatina eucaribética € o nucleossomo, que
consiste em um segmento de DNA enrolado ao redor de um octamero de histonas
(duas de cada uma das proteinas histonas H2A, H2B, H3 e H4), e representa o
primeiro nivel de compactacao da cromatina. As histonas H1 ligam-se a fibra inicial
de compactacéo, na regiao de espacamento entre 0s nucleossomos, e promove 0
dobramento, permitindo o empilhamento dos nucleossomos e a formacao de fibras

cada vez mais compactadas. A figura abaixo ilustra a maneira como a molécula de
DNA é enovelada pelo octamero de histonas.
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FIGURA 1: Esquema do enovelamento da molécula de DNA e a formagao do nucleossomo.

Fonte: Os autores.

Essas proteinas possuem sequéncias de aminoacidos que se apresentam
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evolutivamente conservadas e que, em fun¢do de terem uma grande quantidade de
aminoacidos com carga positiva, sdo capazes de ligar-se firmemente a dupla hélice do
DNA. Assim, no nucleo dos eucariotos, todos os processos biolégicos que requerem
acessibilidade ao DNA, tais como replicacao ou a transcricdo, sao dependentes das
caracteristicas precisas da organizacao da cromatina.

Aorganizacéo e o grau de compactagao da cromatina variam em eucromatina, de
aparéncia mais frouxa, menos compactada; e heterocromatina, regides mais densas,
mais compactadas. Essa associacédo entre DNA-histonas e o nivel de compactacéo
da cromatina sdo processos reversiveis. Diferentes mecanismos sdo capazes de
reduzir, temporariamente, a afinidade das histonas pelo DNA, alterando a organizacéo
da cromatina e possibilitando o acesso ao DNA por varios fatores reguladores da
expressao génica.

Uma das maneiras de garantir a flexibilidade da cromatina de acordo com as
necessidades celulares é representada pela capacidade das caudas aminoterminais
das histonas de sofrer varias modificagdes pos-traducionais. Dentre as modificacoes
mais conhecidas que ocorrem nas histonas, podemos citar a adicao e remogao de
grupamentos acetil, fosfato e metil nas caudas dessas proteinas em aminoéacidos
especificos (Figura 2), sendo que a fosforilacdo tem sido associada a condensacao,
segregacdo cromossémica, transcricdo, reparo de danos no DNA e ativacdo da
apoptose dependendo do estado da cromatina. Desta forma, a ativacao transcricional
ocorrera com a descompactacéo da estrutura da cromatina.

Acetilagdo
Metilagao

Fosforilagdo

FIGURA 2: Controles epigenéticos que regulam a expressao génica por meio de alteracdes nas
caudas aminoterminais das proteinas histonas.

Fonte: Os autores.
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1.2 Modificacoes nas Histonas

Neste topico, descreveremos 0s principais mecanismos de modificacdo nas
caudas das histonas. As histonas possuem dois dominios centrais no octamero do
nucleossomo: o dominio globular, que se associa com outras histonas e a molécula de
DNA; e um dominio de cauda com carga positiva que interage com os grupos fosfato
de carga negativa no arcaboug¢o do DNA.

A acetilagdo consiste em uma regulagdo pos-traducional em histonas, com a
introducéo de um grupamento acetila (CH,CO). A acetilagdo normalmente ativa a
transcricao desestabilizando a estrutura da cromatina, estimulando a expressao
génica. Os grupos acetila sao adicionados as histonas pelas enzimas acetiltransferases
enquanto que as enzimas denominadas desacetilases retiram os grupos acetila das
histonas e permitem a restauragcao da estrutura da cromatina, reprimindo a transcricao.

A metilacédo de histonas atua como um regulador epigenético, inibindo ou ativando
a expressdo de genes, dependo do residuo de aminoacido no qual o grupamento
foi adicionado. Uma modificacdo comum € a adi¢cao de grupos metil ao aminoacido
lisina 4 na cauda da histona H3, encontrada frequentemente perto do sitio de inicio
da transcricdo dos genes em eucariotos, promovendo a metilacdo dessa regiao e
consequentemente sua inativagdo, impedindo a expressao génica. No entanto, grupos
metil adicionados ao aminoacido lisina 9 ou lisina 27 na histona H3 e/ou na lisina 20
na histona H4 podem reprimir a transcricdo génica por promover a compactacéao da
cromatina.

Por fim, a adicdo de grupamentos fosfato também consiste em uma modificacao
nas histonas. De modo semelhante a acetilacéo, a adicao de grupos fosfato carregados
negativamente as caudas das histonas pode neutralizar a carga dessas proteinas
fazendo com que percam a afinidade pela molécula de DNA e a cromatina se torna
mais descompactada, possibilitando o acesso da maquinaria transcricional.

2| METILACAO GENICA

Além das modificacbes que podem ocorrer nas histonas, o DNA pode ser
guimicamente modificado pela adicdo de um grupamento metil (CH3) ao carbono 5’
de uma citosina, constituindo o composto 5-metilcitosina, que predominantemente
localiza-se em regides ricas em dinucleotideos CG ligados covalentemente, formando
as chamadas ilhas CpG (citosina-fosfato-guanina). Nestas ilhas, os dinucleotideos
CpG, normalmente, ndo estdo metilados, estando presente em muitas regides
promotoras dos genes que compdem nosso genoma.

A metilacdo, por si sO, pode silenciar a transcricdo génica, uma vez que a
presenca do grupo metil no carbono 5’ da citosina interfere no acesso dos fatores
de transcricdo as regibes que sinalizam o sitio de inicio da transcricdo (chamado

de regides promotoras) para a RNA polimerase, exercendo um papel inibitério na
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transcricdo. Além desta influéncia direta, 0 DNA metilado funciona como um marcador
e recruta proteinas especificas chamadas MBPs — methil binding proteins, que
reconhecem o DNA metilado e recrutam outras proteinas, como as desacetilases de
histonas, constituindo um complexo proteico que aumentam o grau de compactacao
da cromatina naquela regido, impedindo a transcricao. Desta maneira, genes que se
encontram pouco metilados (hipometilados) podem apresentar alta taxa de transcricéo;
enquanto que genes muito metilados (hipermetilados) estao geralmente silenciados.
Regibdes ativas da cromatina possuem DNA n&o metilado e tém altos niveis
de histonas acetiladas, enquanto que regides inativas da cromatina possuem DNA
metilado e histonas desacetiladas (Figura 3). Assim, uma marcacao epigenética &
inserida no DNA, marcando-o especificamente como ativador ou silenciador génico.

( HDCAs
MECP2 ,

Compactagdo da
cromatina e bloqueio

MECP2 ) da franscricdo RNA polimerase IT
A ) ATIVADOR

3))) axv_ — 000080 g

) a tilado
PR T Gene alvo

Cp6 metilado

FIGURA 3: Esquema das alteragcdes reversiveis na organizagcao da cromatina que influenciam a
expressao génica.

Fonte: Os autores.

O sistema intracelular responsavel pela metilagao do dinucleotideo C G conta
com a participacdo de pelo menos trés enzimas independentes, todas elas DNA-
metiltransferases (DNMT1, DNMT3a e DNMT3b). A DNMT1 é responsavel pela
reproducdo do padréo original de metilacdo apds a replicacdo do DNA. Os sitios
metilados no DNA parental funcionam como molde para a metilacéo correta do novo
filamento, o que garante a manutencdo do correto padrédo de metilacdo anterior.
Esta enzima também € necessaria para o desenvolvimento embrionario adequado,
para o imprinting genético e para a inativacdo do cromossomo X, que serdo tratados
posteriormente neste capitulo. Ja as enzimas DNMT3a e DNMT3b séo necessarias
para a metilacdo de novo, sendo expressas em células embrionarias e tém a funcéo
de adicionar grupos metil em novas posi¢cdes de ambos os filamentos do DNA apos
a demetilacdo global que ocorre no periodo pré-implantacdo. Funcionalmente, os
principais objetivos da metilacdo do DNA seriam: 1) defesa e manutengao da integridade
do genoma; e 2) regulacéo da expressao génica.

Segundo a literatura, os padrdées de metilacdo no DNA flutuam em resposta a
mudancas na dieta do individuo, na heranga de polimorfismos genéticos e devido a
exposicao a substancias quimicas. Os grupos metil sdo adquiridos por meio da dieta e
séo doados ao DNA através de algumas vias. Alteracdes na metilagdo do DNA podem
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ocorrer como um resultado dos baixos niveis de folato (vitamina B,), metionina ou
selénio, que podem trazer graves consequéncias clinicas, como por exemplo, defeitos
na formacéao do tubo neural, cancer e aterosclerose. Tal desbalanceamento alimentar
pode levar a hipometilagdo de oncogenes, que contribui para uma expressao génica
inapropriada, e também instabilidades genéticas, que favorecem o0s rearranjos
cromossémicos e o desenvolvimento de tumores.

A metilagdo alterada do DNA ainda é associada com o desenvolvimento de
varios tipos de cénceres. A hipometilagdo do DNA ativa oncogenes e desencadeiam
uma instabilidade cromossémica, enquanto a hipermetilagao inicia o silenciamento de
genes supressores de tumor. Aincidéncia de hipermetilacéo, particularmente em casos
de canceres esporadicos, varia de acordo com o0 gene envolvido e o tipo de tumor
gue o evento ocorre. Estudos também demonstram o envolvimento das alteracées
epigenéticas com doencgas do espectro do autismo e patologias referentes ao grupos
de genes H19 e IGF2, que por um erro no imprinting genémico podem acarretar em
expressao génica alterada e convergir para a sindrome de Beckwith-Wiedemann e
Tumor de Wilms.

Em suma, a metilacdo do DNA € um mecanismo de prote¢cdo, manutencao da
integridade e regulagéo génica, executado por enzimas especificas. Quando alterado,
pode levar a um desequilibrio genético causador de disturbios embriogénicos,
desregulacéo da expressao génica e doencgas variadas.

2.1 Inativacao do cromossomo X

Ainativacdo do cromossomo X € 0 processo que permite a equalizagdo dadosagem
génica entre os sexos masculino e feminino, através da expressédo de somente um
dos cromossomos X, para a maioria dos genes. Nesse sentido, com a inativagao do
X, a mulher passa a ser funcionalmente hemizigota, assim como os homens séo, em
nivel celular para genes localizados no cromossomo X. Os fundamentos que regem a
inativacao do cromossomo X na mulher foram elucidados por Mary Lyon em 1961 que
formulou a hip6tese de Lyon.

Este processo de inativagdo ocorre em etapas precoces do desenvolvimento
embrionario de varias espécies. O cromossomo X inativo pode ser tanto de origem
materna quanto paterna e a escolha por qual deles serd desligado nas células &
aleatorio. Desta forma, essa inativacao aleatéria faz com que toda mulher represente
um mosaico com relacao a expressao de genes do cromossomo X, pois tera em seu
organismo 50% de células que expressam o cromossomo X paterno e 50% de células
gue expressam o cromossomo X materno. Alteragdes nesse equilibrio sdo comuns em
disturbios envolvendo o cromossomo X.

A partir do momento que o cromossomo X de uma determinada linhagem
parental € inativado em uma célula, todas as células-filhas dessa célula terdo o
mesmo cromossomo parental inativo, isto €, os padrées de inativagdo do cromossomo
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X séo herdaveis. Esse cromossomo inativo € denominado de corpusculo de Barr ou
cromatina sexual em células de mamiferos devido a conformagdo que adquire nas
células soméaticas durante a intérfase do ciclo celular.

Os mecanismos de inativacdo do cromossomo X podem ser divididos em:
contagem, escolha, iniciacdo, estabelecimento e manutencdo. Todos esses passos
séo controlados geneticamente e de maneiras distintas. O principal local de controle
da inativagdo do cromossomo X é conhecido como XIC/Xic (centro da inativagéo do
cromossomo X), localizado no cromossomo Xg13.2 em humanos.

O Xic possui pelo menos quatro genes que participam desse processo: Xist,
Brx, Tsix e Cdx4. O mecanismo € iniciado a partir do Xic, se dispersando de modo
bidirecional ao longo do cromossomo X, onde determina quantos e quais cromossomos
X serao inativados. Além desse mecanismo, ha também a compensacao da dosagem
génica entre os cromossomos X. Esse segundo mecanismo, € mediado por um
complexo proteico que inclui um transcrito de RNA nao codificante chamado de Xist
(fator especifico de transcricdo do cromossomo X inativo). Em estagios muito precoces
do desenvolvimento embrionario, os dois cromossomos X estéo ativos nas mulheres,
e oXist pode ser identificado em ambos.

Com o silenciamento de um dos cromossomos X, o Xist é transcrito somente
no cromossomo X inativado. Desta maneira, enquanto o cromossomo X inativo se
distingue pela expressao do RNA Xist, 0 cromossomo ativo se caracteriza por expressar
um longo transcrito antissenso ao Xist, chamado Tsix. A expressao do Tsix € requerida
para o desligamento do Xiste evita a inativacdo do cromossomo X ativo. O cromossomo
X inativo inclui hipermetilagao das ilhas C G e hipoacetilagao das histonas H4. Sabe-
se hoje que cerca de 1/6 dos genes do cromossomo X inativo escapam a inativagao,
dentre eles o gene Xist.

2.2 Imprinting parental ou genémico

Em organismos diploides, apesar da extensa homologia genética ao longo dos
pares de cromossomos, existe uma assimetria funcional de genomas. Em muitos
casos, como por exemplo, em determinados periodos de desenvolvimento ou em
alguns tecidos, 0 genoma paterno néo possui exatamente a mesma funcéo do genoma
materno e, portanto, ndo sdo necessarias duas copias dos genes, mas sim, apenas
uma cépia ativa.

Nesse sentido, estas regides genémicas de organismos normais, portadores de
um cromossomo de cada genitor, ndo possuem dois alelos ativos do mesmo gene,
pelo contrario, um dos alelos esta silenciado por um fenébmeno molecular denominado
de imprinting genémico ou parental.

A marca parental concedida ao gene para o imprinting € representada pela
metilacdo do DNA de um ou mais dinucleotideos CpG na proximidade do gene que
sera regulado por este mecanismo. O processo € regulado por regides de controle
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de imprinting (RCI) - do inglés imprinting regulator center - e acontece na linhagem
germinativa parental. Desta forma, determinado gene que serd silenciado sera
metilado apenas na linhagem germinativa paterna ou materna, nunca em ambas.
Logo, o termo imprinting parental esta relacionado a ocorréncia de modificagcdes
epigenéticas aleatérias que resultam em conformacgdes especificas para a cromatina
do alelo “imprintado” que, embora nao modifiquem a sequéncia de bases do genoma,
regulam a expressao génica.

Dependendodaregiaoem questéo, o padraonormal de imprinting é o silenciamento
do alelo materno, enquanto em outras regioes, ocorre o silenciamento do alelo paterno.
Durante a fecundacéo, os gametas apresentam-se diferentemente metilados, de modo
gue o embrido apresente, nos estagios mais iniciais de desenvolvimento, diferencas de
metilacao nos dois alelos. Portanto, o espermatozoide e o 6vulo apresentam padrdes
especificos e diferentes de metilacdo. Ja nas fases posteriores do desenvolvimento
embrionario, ocorre uma ampla demetilacdo do genoma desse embrido, fazendo
com que células germinativas primordiais que irdo originar os gametas permanegam
demetilados até a diferenciacado gonadal, quando ocorrera a metilacdo de novo. Com
isso, um gene metilado herdado do pai pode adquirir um novo padrdao de metilacao
guando € transmitido para uma prole de sexo oposto, ou seja, um homem que tem uma
marca epigenética em suas células germinativas pode ter filhos do sexo feminino que
originardao gametas com a marca epigenética feminina. Desta forma, compreendemos
a importancia de restabelecer os padrdes de imprinting parental a cada nova geracgao.

Como um alelo &€ sempre silenciado, estes sao especialmente sensiveis
a mutagdes que causam a perda total da funcdo alélica. Mutagcbes em genes que
sofrem imprinting parental sdo associados a varias doencas genéticas. O exemplo
mais caracteristico desse evento é representado pelas sindromes de Prader-Willi e
Angelman.

A sindrome de Prader-Willi é ocasionada por delecbes no cromossomo 15
paterno, passando o individuo a expressar somente o alelo materno; quando a perda
envolve o cromossomo 15 materno, apenas o alelo paterno sera expresso e caracteriza
a sindrome de Angelman. A tabela 1 apresenta algumas caracteristicas clinicas dos
pacientes acometidos com as sindromes.

Sindrome de Prader-Willi Sindrome de Angelman
Deficiéncia intelectual Grave deficiéncia intelectual
Compulséo alimentar Microcefalia
Obesidade Disturbios convulsivos
Maos e pés pequenos Desordens do sono e da fala
Baixa estatura Ataxia

Atraso no desenvolvimento sexual

TABELA 1: Principais caracteristicas clinicas apresentadas pelos pacientes com as sindromes
de Prader-Willi e Angelman.
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Além dessas sindromes, defeitos epigenéticos sdo também encontrados em
outras sindromes, como a sindrome de Silver-Russel, a sindrome de Beckwith-
Wiedemann e a diabete neonatal transitorio.
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RESUMO: Este texto tem como objetivo
contribuir com a aplicagdo da equidade,
enquanto marco ético, na reflexdo bioética
em tematicas de saude publica. O conceito
de equidade fundamenta-se no pensamento
aristotélico, o qual distingue equidade de justica
no momento em que esta se divide em justo
legal e justo natural, compreendidos na nocao
de justica politica. Na saude publica, a nocéo
de equidade parte do pressuposto de que 0s
individuos sao diferentes e, portanto, merecem
tratamento diferenciado consentaneo com
as suas vulnerabilidades. A bioética latino-
americana tem como orientacao a redugao das
iniquidades ou disparidades sociais, sendo um
de seus frutos a inclusdo da equidade dentre
um dos objetivos da Declaracdo Universal
sobre Bioética e Direitos Humanos: “Promover
0 acesso equitativo aos desenvolvimentos
médicos, cientificos e tecnologicos [...]”. Assim,
a equidade ganha forga como marco ético no
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processo decisorio da alocagcdo de recursos
publicos, associada a nogao de justica social.
PALAVRAS-CHAVE:
Vulnerabilidade; Bioética.

Equidade;

ABSTRACT: The aim ofthis paperis to contribute
forthe application of equity as an ethical landmark
in bioethics reflection on public health issues.
The conceptual foundation of equity is based
on Aristotelian thought, which distinguishes
justice equity at the time this is splited into legal
rights and natural rights, including concepts of
politics justice. In public health, the notion of
equity assumes that individuals are different,
therefore, they deserve different treatment
according to their vulnerabilities. Latin American
bioethics has as principle e the reduction of
inequities and social disparities, as described in
Universal Declaration of Bioethics and Human
Rights “To promote equitable access to medical,
scientific and technological developments, [...]".
Thus, equity is strengthen as ethical landmark
in decision taking and allocation of public funds
associated with social justice.

KEYWORDS: Equity; Vulnerability; Bioethics.

11 INTRODUCAO

A globalizacdo trouxe profundo impacto
a saude das populagbes do planeta, com
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consequentes repercussdes na saude publica mundial. A globalizacdo econdmica lesa
a capacidade dos paises menos desenvolvidos de sustentar seus sistemas de saude,
uma vez que o comércio internacional, dentre outras variaveis, afetam seu poder de
assegurar 0 acesso a insumos essenciais a saude (Carvalho; Albuquerque, 2015).
Nessa perspectiva, a inclusao de temas sociais nas pautas de discussao da bioética,
consolidada mediante a adocéo da Declaragcdo Universal sobre Bioética e Direitos
Humanos (DUBDH) em 2005 pela UNESCO, acarretou o aprofundamento da insercéo
de questdes de justica distributiva em saude na esfera bioética (Garrafa, 2005).

A bioética lanca luz sobre as situacdes persistentes, ou seja, as desigualdades
em saude ainda presentes nas sociedades contemporéaneas (Garrafa; Porto, 2003). A
desigualdade em saude é atribuida a diferentes determinantes que podem corresponder
a um conjunto de fatores interligados as condi¢cdes de saude e ao adoecimento, tais
como os que definem o padrdo de morbimortalidade dos diferentes grupos sociais,
e as diferencas na distribuicdo, organizacéo e utilizagdo dos recursos em saude. A
existéncia das iniquidades no acesso a bens e servicos de saude consiste num dos
principais pontos de atencao das investigacées académicas e dos proprios provedores
dos servicos de saude (Viana e col., 2003).

A vulnerabilidade gerada pela desigualdade leva a suscetibilidade de agravos a
saude (Sanchez; Bertolozzi, 2007). Sendo assim, a prioriza¢ao de recursos sanitarios
deve significar atencéo especial aos grupos vulneraveis, o que implica na introdugéo
do conceito de equidade que reconhece as diferencas entre os individuos e emiti
o comando no sentido de serem tratados de forma diferenciada para reduzir as
desigualdades existentes (Fortes, 2008).

A eleicdo de grupos vulneraveis é central na elaboracédo de politicas publicas
que pretendam alocar ou alterar a alocacédo de recursos de modo mais equitativo,
logo, politicas de alocagédo de recursos que se pretendam mais equitativas devem
ser avaliadas, no primeiro momento, pela selecdo das necessidades de populacées
vulneraveis (Sanchez; Bertolozzi, 2007).

Desse modo, a bioética enquanto campo do saber apto a fornecer instrumentos
tedricos ao formulador de politicas em saude pode, por meio da equidade, problematizar
as escolhas governamentais quando se tratar da alocacéo de recursos sanitarios. A
partir de fundamentacao epistemoldgica contida na DUBDH e a perspectiva social
da bioética, este texto tem como objetivo contribuir com a aplicacédo da equidade,
enquanto marco ético, na reflexédo bioética acerca de questdes relacionadas a alocagéao
de recursos sanitarios.

EQUIDADE

O conceito de equidade fundamenta-se no pensamento aristotélico, o qual
distingue equidade de justica no momento em que esta se divide em justo legal e
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justo natural, compreendidos na noc¢é&o de justica politica. A justica politica é em parte
natural e em parte legal. A parte natural € aquela que tem a mesma forca em todos os
lugares, enquanto que a legal € o que esta estabelecido em normas escritas, que rege
a vida de uma comunidade particular (Aristételes, 2002).

A lei universal, natural ou lei da natureza sao todas as normas nao escritas que
supostamente podem ser reconhecidas em todo lugar, pois existe uma justica natural
e uma injustica que é comum a todos, mesmo com a auséncia de associagcao entre
os individuos. Para exemplificar, cita-se passagem em que é feita mencao a obra
Retorica de Aristoteles em referéncia a lei de Empédocles e sua interdicdo de matar
qualquer ser vivente, sendo entendida como justa para alguns e n&o justa para outros,
uma vez que ela seria valida para todos (Fonseca, 2013; Aristételes, 2005).

Em outra passagem, Antigona se sentiu injusticada a partir de um conflito com
a lei particular, no caso o decreto imposto por Creonte, que a proibia de sepultar seu
irm&o. Com isso, Antigona apelou para a lei natural e para a equidade como sendo a
analise mais justa, pois considerou a equidade e a lei natural como imutaveis, enquanto
qgue as leis escritas mudavam frequentemente. Nesse sentido, Aristdteles concorda
que se as leis escritas ndo contribuirem para a resolucédo de um caso especifico,
fariam com que fosse preciso recorrer a lei natural e a equidade, como sendo o mais
justo (Fonseca, 20183; Aristoteles, 2005).

Por outro lado, Aristételes defendia a limitagao da aplicagao da justica natural aos
escravos, concordando com a escravidao, conforme visto no trecho: Deus tem deixado
todos os homens livres, a natureza nao tem feito nenhum homem escravo, mas nem
todos sao iguais por natureza (Fonseca, 2013). Mesmo com criticas, considera-se
gue o pensamento aristotélico contribuiu significativamente com o desenvolvimento
conceitual da equidade, conforme segue: A equidade é o principio mais importante da
justica natural, e tem como base “aqueles que sédo iguais devem ser tratados de modo
igual em circunstancias similares” (Fonseca, 2013).

O equitativo torna-se superior a uma espécie de justica legal, embora ndo seja
superior a justica absoluta, e sim ao equivoco de se conceder carater absoluto as
normas. A natureza do equitativo € uma correcao da lei quando esta é deficiente em
razao da sua universalidade (Aristételes, 2002). Nesse sentido, a equidade define-se
como uma forma de justica que vai além da lei posta, ou seja, € o ponto em que se
busca uma proporgéao que permite aos envolvidos terem aquilo que Ihes é proporcional
em relacdo a determinado bem (Teixeira, 2012).

A equidade vem a ser a norma que o legislador teria prescrito para o caso singular,
pois existem situacGes sobre os quais ndo se pode estatuir convenientemente por
meio de disposicoes genéricas (Aristdteles, 2002). Em todas as questdes em que €
inevitavel regulamentar de maneira geral, a lei se restringe aos casos mais ordinarios.
Portanto, quando a lei dispde de maneira genérica, e nos casos particulares ha algo
excepcional, é indispensavel corrigi-la (Teixeira, 2012).

A equidade traz ao caso concreto a possibilidade de corrigir eventuais equivocos
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cometidos pelo legislador, além de considera-la como um elemento subsidiario a
nocao de justica, mas que termina por lhe atribuir dinamismo quando o intérprete
se encontra diante de um caso concreto cuja solucédo nao foi prevista pela norma
(Teixeira, 2012). Representa aquele sentido de justica que se separa da lei para
atender as circunstancias concretas que, se nao levadas em consideracao, cometer-
se-ia as injusticas. Se Aristoteles desenvolveu a concepcgao de justo conforme a lei,
nédo lhe passou despercebido, que a lei € norma geral, 0 que exige que, no ato da
interpretacéo e aplicacado da norma, a equidade seja manuseada pelo intérprete como
arte de retificacéo da rigorosa justica legal (Silva, 2008).

Desse modo, o conceito de equidade ilumina a acdo de modo que sejam
corrigidas as injusticas decorrentes do sentido “legalmente estabelecido” ou “justo
estabelecido”, referido por Aristételes (Aristoteles, 2002). Entende-se que uma lei seja
geral e abstrata, mas reconhece-se a existéncia de circunstancias sobre as quais néo
€ possivel tratamento universal. Assim, frente a generalizacédo da norma, constata-se
a necessidade do reconhecimento de retificacées para um sistema que néo consegue
prescrever antecipadamente para todas as contingéncias possiveis (Rees, 2008).

Verifica-se que o termo equidade, quando visto sob a perspectiva aristotélica,
aponta para o ajuste feito pelo aplicador da lei no caso concreto, visando a adaptacao da
norma em relacao as suas especificidades e a efetivacéo da justica. Na esfera da satude
publica, a concepcado de equidade confere énfase a distribuicdo de recursos e outros
processos que conduzem a um tipo particular de desigualdade em saude relacionada
a grupos vulneraveis, ou seja, a iniquidade consiste em uma injusta desigualdade em
saude (Braveman; Gruskin, 2003°). Entretanto, para as politicas publicas de saude, o
principio ético da equidade deve orientar as praticas de priorizagdo na alocacéo dos
recursos publicos de modo a reduzir as desigualdades existentes (Mattos, 2009).

EQUIDADE E SAUDE PUBLICA

O conceito de equidade em saude foi formulado por Margaret Whitehead no
consagrado texto “The concepts and principles of equity in health”, por meio da adogéo
do pardmetro de justica igualitaria de John Rawls, a saber: “Iniquidades em saude
referem-se a diferencas desnecessarias e evitaveis e que sdo ao mesmo tempo
consideradas injustas e indesejaveis. O termo iniquidade tem, assim, uma dimensao
ética e social” (Whitehead, 1992).

Trata-se de um termo polissémico e confundido por vezes com a igualdade, na
atualidade é tratado como a desigualdade injusta entre as pessoas em suas condicoes
sociais e sanitarias, tendo assim necessidades diferenciadas (Mattos, 2009). Equidade
em saude implica que, idealmente, todos os individuos devam ter uma oportunidade
justa de atingir o seu potencial de saude e, de forma pragmatica, ninguém deveria estar
em desvantagem para alcanca-lo. Revela, assim, a preocupacdo com a criacao de
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igualdade de oportunidades no ambito do acesso a saude (Chang, 2002; Whitehead,
1992).

Segundo Travassos e Castro (2008), a equidade pode ser analisada como
vertical e horizontal. A equidade vertical € entendida como desigualdade entre
desiguais, ou seja, uma regra de distribuicdo desigual para individuos que estdao em
situacdes diferenciadas. A equidade horizontal, por sua vez, corresponde a igualdade
entre iguais, ou seja, uma regra de distribuicao igualitaria entre pessoas que estao em
igualdade de condigoes.

As condicbes de saude de uma populacgéo estao fortemente associadas ao padréo
de disparidades existentes na sociedade, enquanto que as desigualdades sociais
relacionadas ao acesso e a utilizacdo de servicos de salude sdo expressao direta das
caracteristicas do sistema de saude. A disponibilidade de servicos e de equipamentos
diagnosticos e terapéuticos, a sua distribuicdo geografica, os mecanismos de
financiamento dos servigos e a sua organizagao representam caracteristicas do sistema
qgue podem facilitar ou dificultar 0 acesso a saude. As modificagdes nas caracteristicas
do sistema de saude alteram diretamente as disparidades sociais no acesso e no uso,
mas nao sao capazes de mudar por si s6 as desigualdades sociais nas condi¢des de
saude entre os grupos sociais. (Travassos; Castro, 2008).

O uso de servigos é preponderantemente determinado pelo paciente, o primeiro
contato com o servico. A utilizagdo dos servigcos controlada pelo paciente dependera
de suas proprias caracteristicas e das barreiras estruturais do sistema de saude. Além
disso, uma questdo que limita 0 acesso aos servicos sdo os desafios enfrentados
pelas politicas publicas desde a elaboracéo até sua implantacéo (Travassos; Castro,
2008).

Quanto as barreiras de acesso aos servicos de saude, a mais importante seria
a disponibilidade de servicos e os recursos humanos, porém, a mera disponibilidade
destes recursos ndo garante o acesso, pois ainda podem existir varios obstaculos
aos pacientes — barreiras geograficas, financeiras, organizacionais, epidemioldgicas,
informacionais, culturais, entre outras — que expressam caracteristicas da oferta que
de modo relacionados atuam obstruindo a capacidade dos individuos de utilizarem os
servicos, (Travassos; Castro, 2008). Entretanto, tanto os critérios de repasse financeiro
guanto os epidemioldgicos sdo apenas bases argumentativas para um processo de
negociacao politica que implique a representacao de interesses entre dos gestores e,
sobretudo, das pessoas e grupos afetados pelas politicas (Paim, 2006).

Entre os principios norteadores dos sistemas de salude, a equidade € o que
tem alcancado maior nivel de consenso, ainda que em muitos casos sua validade se
encontre restringida exclusivamente a definicdo formal de um direito, e na realidade
nao seja assegurado seu efetivo exercicio. Pode-se afirmar que o seu alcance se
encontra determinado pelos conceitos de justica social adotados pelas sociedades, e
que sua implementacéo depende, como condi¢do necessaria ainda que nao suficiente,
da distribuicdo de recursos financeiros (Porto, 2002). A ideia central & que politicas
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publicas de saude sejam direcionadas as regiées menos desenvolvidas, tendo como
meta a reducéo das situagcdes que contribuem com a vulnerabilidade humana.

EQUIDADE E VULNERABILIDADE EM SAUDE

A andlise das disparidades em saude € a forma de medir 0 progresso para a
igualdade na saude (Braveman, 2014). Dada as fortes ligacdes entre pobreza e saude,
um compromisso com a saude implica necessariamente na reducao desigualdades
sociais. Os efeitos prejudiciais relacionados a pobreza socioeconémica ainda sao
agravados pela desigualdade relacionada com sexo; racga; etnia; regido geografica;
intergrupos como as pessoas que vivem com deficiéncia ou com HIV; ou outros fatores
associados com a posicao social (Braveman, 2014; Braveman, 2003; Braveman;
Gruskin, 20032).

Alguns indicadores podem ser utilizados para identificar o nivel socioeconémico e
as disparidades ou desigualdades regionais, sendo destaque o grau de alfabetizacao;
a renda média; as taxas de desemprego; a porcentagem de habitacées ligadas a redes
de saneamento basico e o volume de ingressos; dentre outros. Além disso, sabe-se
que o nivel de educacdo de uma populagdo guarda relacéo direta com seu estado de
saude, bem como a correlacéo significativa entre a educagéao dos pais e a saude de
seus filhos (Porto, 2002).

Tem-se constatado, a partir dos sistemas de informacao em saude, a reducao
das desigualdades nos valores alocados pelos gestores nas regides brasileiras,
aumento da cobertura de imunizagbes em criangas, além da ampliagdo do acesso
a assisténcia em todos os niveis de atencao a saude (Paim, 2006). Mesmo assim,
ainda muito abaixo do considerado aceitavel, pois a vulnerabilidade humana gerada
pelas disparidades em saude encontra-se em evidéncia em algumas regides do
pais. Em estudo realizado em 2012, por exemplo, relacionou a cobertura assistencial
(leitos e populacdo) e o Produto Interno Bruto, e como resultado observou-se que a
cobertura assistencial diminui proporcionalmente conforme o valor de cada regiao.
Como o Norte e o Nordeste sao as regides de maior vulnerabilidade social, ao mesmo
tempo possuem as menores coberturas assistenciais em terapia intensiva do pais
(Corgozinho; Primo, 2012).

Dessa forma, verifica-se que para analisar quaisquer semelhancas ou diferencas
no estado de saude, e julga-las como equitativas ou ndo, € necessario ir além do
estado de saude dos individuos e analisar também os seus fatores determinantes e
condicionantes da saude (Chang, 2002). Os determinantes em saude incluem tanto
fatores adjacentes, quanto aqueles de contato direto com o individuo suscetivel a
doenga. Como exemplo, a doenca diarreica por meio da ingestao de parasitas em agua
contaminada é causada pelo contato direto; por outro lado, os fatores determinantes
da ingestao de agentes patogénicos na agua incluem a pobreza e a falta de politicas
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gue assegurem o abastecimento de agua potavel (Braveman, 2003).

A inacao ou o fracasso do governo para responder as condicées que criam e
agravam a pobreza, a marginalizacéo e as iniquidades refletem ou estéo intimamente
ligadas com a violacdo ou negacgdes dos direitos minimos dos cidadaos (Braveman;
Gruskin, 20032). Tais desigualdades afetam diretamente o bem-estar dos individuos
(Anand, 2002) e, mesmo assim, parece exitir uma estrutura social organizada de forma
a aceitar as desigualdades em saude, uma vez que a literatura empirica demonstra
que as grandes disparidades na renda produzem as desigualdades na saude (Correa,
2011; Braveman; Gruskin, 2003?; Anand, 2002; Whitehead, 1992; Garrafa e col., 1997).

Para anélise do tema da fragilidade promovida pelas situacoes de desigualdades
€ possivel propor dois niveis de apreciacao da vulnerabilidade, sendo o primeiro relativo
a condicdo humana de fragilidade, que possibilita 0 acontecimento da enfermidade e
a propria finitude da vida; e um segundo relativo a auséncia do que considera o basico
para as necessidades humanas (Correa, 2011). O fundamental entre tais avaliacoes &
gue um trata das diferencas bioldgicas que podem explicar as variagbes observadas
no estado de saude, enquanto que o outro trata da das variagdes no estado de saude
causadas por fatores decorrentes da interacdo com meio ambiente, social e politico,
passiveis de intervencdo humana (Chang, 2002). Desse modo, alguns individuos séo
mais vulneraveis que outros em relagdo direta com as suas condi¢des de vida, tais
como: condigcdes de moradia, alimentagdo, trabalho, raca, género, classe, dentre
outros (Almeida, 2010).

A vulnerabilidade como principio obrigaria o reconhecimento de que todas as
pessoas sao vulneraveis em esséncia e podem ser feridas por outro, exigindo-se
respeito para a abstencéo de qualquer prejuizo a sua autodeterminac&o. A autonomia
e a vulnerabilidade s&o pilares que funcionam em articulagdo, devendo a autonomia
ser pensada em funcé@o da vulnerabilidade como componente indispensavel, sendo
esta entendida como pedido de apoio ou de suporte. Nessa perspectiva dicotdmica, a
vulnerabilidade pode ser entendida como uma categoria necessaria para que a propria
autonomia se possa consubstanciar em grupos particularmente vulnerados (Almeida,
2010).

A vulnerabilidade social tem seu significado voltado ao contexto de desprotecéo,
de pessoas ou populacdes excluidas socialmente e, consequentemente, atingidas
pelas iniquidades em saude. Esta € a perspectiva sobre vulnerabilidade que prepondera
no contexto bioético latino-americano, que ao incorporar a dimensao social em sua
analise, ampliou a percep¢ao da pessoa em sua totalidade, na qual estdo articuladas
as dimensdes social e cultural (Garrafa, 2005). A expansao da inclusdao do contexto
social nas discussdes da bioética ganhou forca com sua insercdo na DUBDH, adotada
pela UNESCO, em outubro de 2005.
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EQUIDADE EM SAUDE PRESENTE NA DIMENSAO SOCIAL DA BIOETICA

A distancia existente entre os excluidos e os incluidos na sociedade mundial
€ paradoxalmente maior que ha vinte anos. Enquanto os japoneses, por exemplo,
apresentam uma expectativa média de vida de 80 anos, em alguns paises africanos
como Serra Leoa ou Burkina Faso a média alcanga os 40. Um brasileiro pobre nascido
na periferia de Recife, cidade situada na arida e sofrida regiédo Nordeste do pais, vive
aproximadamente 15 anos menos que um pobre nascido na mesma situacdo na
periferia de Curitiba ou Porto Alegre, no Sul, beneficiado pelas chuvas e pela natureza.
Assim, o uso justo dos beneficios esta muito longe de ser alcangado no planeta e no
Brasil (Garrafa e col., 1999).

O tema da justica social em saude e sua relagdo com a bioética foi impulsionado
apos a insercao dos principios da equidade e da justica na DUBDH, fato que muda
significativamente a agenda da bioética do século XXI. A partir da DUBDH apontou-se
o carater social da bioética e ampliaram-se definitivamente suas discussdes para além
da tematica biomédica e biotecnoldgica. Quanto ao texto da Declaragao, verifica-se que
se estrutura em seis partes: Preambulo, Disposicdes gerais, Principios, Aplicacao dos
principios, Promoc¢ao da Declaragao e Disposic¢des finais, contendo ao todo 28 Artigos.
Ressalta-se que o Brasil teve papel decisivo na ampliacédo do texto da Declaracéo,
com a insercao dos campos, social e ambiental (Garrafa, 2005; Unesco, 2005).

Especificamente no que toca a insercao da equidade na DUBDH, destaca-
se que a equidade encontra-se no preambulo do documento, como a seguir
transcrito: “Considerando o desejo de desenvolver novos enfoques relacionados
a responsabilidade social de modo a assegurar que 0 progresso da ciéncia e da
tecnologia contribua para a justica, a equidade e para o interesse da humanidade”; em
seu art. 10, enquanto integrante de um de seus principios e, ainda, foi incluida dentre
um dos objetivos da DUBDH: “Promover o acesso equitativo aos desenvolvimentos
médicos, cientificos e tecnoldgicos, assim como a maior difuséo possivel e o rapido
compartilhamento de conhecimento relativo a tais desenvolvimentos, com particular
atencédo as necessidades de paises em desenvolvimento” (Garrafa, 2005; Unesco,
2005).

Em pesquisa realizada por Fortes (2010) observou-se entre bioeticistas a
existéncia de uma diversidade de interpretacdes sobre o conceito de equidade no
sistema de saude, sendo correto inferir uma dificuldade na definicdo do que seria
realmente um sistema equanime. Nesse texto sera adotado o conceito de equidade
em saude consagrado na literatura, que nesta perspectiva sempre remetera a
nog¢ao da alocacao de recursos publicos norteada em favor dos grupos vulneraveis,
reconhecendo que a diminuicdo das desigualdades injustas resulta de fatores que
estéo fora do controle individual (Garrafa e col., 1999).

As prioridades devem ser direcionadas aos grupos sociais menos favorecidos
que experimentam a desigualdade injusta de oportunidades para uma vida saudavel.
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E verdade que as doencas e suas consequéncias afligem todos os grupos sociais,
mas nao seria ético sugerir que o processo de elaboracdo de politicas publicas
representasse os interesses de todos os grupos sociais de forma igualitaria a despeito
das suas condi¢des concretas de vida (Braveman, 2003).

Assim, o reconhecimento de necessidades injustas entre individuos torna-
se um marco ético que deve guiar 0 processo decisorio da alocagao de recursos
publicos (Garrafa e col., 1999). A equidade em saude representa um critério moral de
imparcialidade dos gestores na alocacéo de recursos publicos, que implica o debate
ético acerca da liberdade, das capacidades, das oportunidades dos individuos, tendo
em conta a analise do contexto em que vivem (Welch e col., 2013).

A DUBDH, em seu art. 10, trata do principio da igualdade, justica e equidade,
constituindo em um instrumento que se dirige as politicas publicas voltadas ao
combate da desigualdade — “A igualdade fundamental de todos os seres humanos em
dignidade e em direitos deve ser respeitada para que eles sejam tratados de forma
justa e equitativa” (Unesco, 2005). Tratando-se do principio da equidade e de sua
relacdo com as desigualdades regionais, pode-se sustentar que a DUBDH ampara
obrigagdes distributivas por parte do Estado, por meio da prescricao de obrigacoes
morais direcionadas para corrigir as desigualdades decorrentes da iniquidade
(Carvalho; Albuquerque, 2015).

Abioética latino-americana defende que no campo publico e coletivo a priorizagcéo
de politicas deve privilegiar o maior numero de pessoas, pelo maior espacgo de tempo e
gue resultem nas melhores consequéncias — Utilitarismo — , com exce¢des pontuais a
serem discutidas, como exemplo, os contextos de desigualdade social. A proposta em
pauta representa a quebra do paradigma de utilidade aplicado a busca da equidade
entre 0os segmentos da sociedade, que resulta na proposta de igualdade para a vida
cotidiana dos seres humanos (Garrafa; Porto, 2003; Garrafa; Porto, 2002).

A equidade em saude € um conceito ético fundado no principio da justica
distributiva de John Rawls. Nessa perspectiva, a teoria da justica desenvolvida deve
ser compreendida no contexto atual da evolugcédo do pensamento liberal (Braveman;
Gruskin, 2003°; Anand, 2002; Whitehead, 1992). Rawls (2002) apresenta dois principios
de justica, a saber: cada pessoa tem igual direito a um esquema plenamente adequado
de liberdades basicas iguais que seja compativel com as liberdades que sao para
todos; e as desigualdades sociais e econdmicas devem satisfazer duas condi¢des:
i) devem estar associadas a cargos e posi¢coes abertos a todos sob condicbes de
igualdade equitativa de oportunidades; e, ii) devem ser para o maior beneficio dos
membros da sociedade que tém menos vantagens..

Assim, o autor desenvolve um critério que caracteriza a “desigualdade justa” ou
“discriminacéo positiva” inerente a equidade, quando o tratamento desigual é benéfico
aos individuos. Entende que a justica é uma principal virtude primaria das instituicées
sociais, fruto da cooperacdo humana que deve pretender a realizacéo de beneficios

mutuos.
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Cada pessoa possui uma inviolabilidade fundada na justica que nem mesmo o
bem-estar da sociedade como um todo pode ignorar. Por esta razao nao permite que os
sacrificios impostos a uns poucos tenham menos valor que o total maior das vantagens
partilhadas por muitos (Rawls, 2002). Para selecionar os critérios distributivos e as
variaveis que serdao usadas na sua operacionalizagdo, deve-se inicialmente definir
as populacdes que se pretende favorecer e os resultados que se desejam incentivar
(Porto, 2002).

A desigualdade justa opbe-se a nocao utilitarista de que justica na alocagcao de
recursos seja determinada por suas consequéncias sobre a soma das utilidades que
resulta em maior numero de utilidades individuais. Em sintese, considera como sendo
uma alocacao justa de recursos, aquela que possui maior capacidade de aumentar o
nivel de utilidade dos individuos, ou seja, politica voltada a atingir o maior nimero de
pessoas possivel em condi¢cdes de vulnerabilidade social. Além disso, chama atencéo
a justica como equidade devido a sua dimensao contratualista ser fruto do consenso
social original e, assim, esta escolha n&do advém de um unico individuo, (Rawls, 2002).

Em suma, a equidade deve ser considerada como um conceito ético normativo
gue a diferencia da igualdade. Assim, advoga-se neste texto que a equidade deve ser
usada como um instrumento normativo confiavel para medir eventuais diferencas ou
desigualdades injustas no estado de saude de individuos ou grupos (Chang, 2002).

No que se refere a ética da responsabilidade publica, um aspecto que nao deve
ser deixado de lado na reflexdo sanitaria é aquele que diz respeito a definicdo das
prioridades nos investimentos do Estado, incluindo o estudo da destinagao, alocacéo,
distribuicéo e controle dos recursos financeiros dirigidos ao setor. Atualmente, com o
elevado custo dos meios de diagnéstico e a natural sofisticacao tecnolbégica decorrente
do progresso cientifico, os recursos aplicados em saude tornaram-se insuficientes
mesmo nos paises ricos, e a discussdo sobre “prioridades” comegaram a adquirir
conotagdes éticas crescentemente dramaticas (Garrafa, 1997).

Além disso, para que as politicas de saude se consolidem como medidas
voltadas para a promog¢ao da equidade € necessario o fortalecimento do processo
democréatico de definicdo destas politicas, multiplicando os atores envolvidos, os
espacos e oportunidades de interacdo entre eles e instrumentando sua participacao
com 0 acesso equitativo a informacgdes e conhecimentos pertinentes (Pellegrini Filho,
2004).

A equidade possibilita a discusséo ética sobre a distribuicao de recursos escassos
em saude destacando um grupo vulneravel alvo especial das intervengdes (Paim, 2010).
Entretanto, a equidade néao deve ser entendida como uma “prioridade equivocada”, no
sentido tao somente objetivar o incremento do cuidado com 0 ambiente, estilo de vida,
educacao e os sistemas de sistemas, mas também promover uma movimentacao
incessante rumo ao desenvolvimento social com a reducao da pobreza (Chang, 2002).

Assim, a nocéo de equidade se associa de modo diverso a igualdade e, sobretudo,
a justica, no sentido de propiciar a correcao daquilo em que a igualdade agride e,
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portanto, naquilo que a justica deve realizar. A equidade se constitui como corretora da
situacdo de igualdade, na medida em que a ado¢ao deste recurso se revele imperfeita
diante dos objetivos da promocéao da justica (Paim, 2010; Paim, 2006).

Contudo, a DUBDH pode ser considerada como uma expressao normativa
da bioética, por fornecer instrumentos éticos na elaboracdo de politicas publicas,
principalmente no enfrentamento das questbes relacionadas as desigualdades
relativas a grupos vulneraveis (Carvalho; Albuquerque, 2015).

CONSIDERACOES FINAIS

Observou-se que as situacbes de desigualdade econbémica, a vulnerabilidade
social e as iniquidades em saude estao intimamente interligadas, o que merece analise
contextualizada para o estabelecimento de prioridades na alocacdo de recursos
publicos. Equidade em saude, portanto, foca-se no aumento das oportunidades
priotariamente para populagdes vulneraveis, com a intengcdo de alcancarem o seu
potencial de saude. Como tais oportunidades tendem a serem menos disponiveis
para os mais vulneraveis é esperado que prescri¢cdes éticas em prol da justica social
tenham como regra a ampliacéo da atencéo aos individuos mais frageis da sociedade.

A bioética, preocupada com as disparidades injustas em saude, conclama com
emergéncia o principio ético da equidade previsto na DUBDH. Aadoc¢ao de abordagens
politicas que simplismente enfatizam a equidade como mero “efeito estético” né&o
assegura a movimentacao sistematica contra as iniquidades e a vulnerabilidade
social. Ha consenso na literatura que a diminuicado das injusticas € o caminho para a
equidade em saude.

Ao compreender a equidade e justica como conceitos que possuem uma forte
identidade entre si, a equidade é tratada neste artigo como marco ético na anélise e
prescricdo de tematicas bioéticas em saude publica. As iniquidades em saude séo
desigualdades injustas e evitaveis (Whitehead, 1992).
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RESUMO: Nao é algo atual a questdao de
0 ser humano buscar o melhoramento de
algo, através de praticas, mesmo sem ter
conhecimento cientifico acerca da genética. O
experimento com ervilhas realizado por Mendel,
alavancou a busca pelo entendimento amplo
da genética, e de como as caracteristicas séo
expressadas e transmitidas pelas geracdes. A
manipulacéo genética é constituida de técnicas
e métodos desenvolvidos para melhoramentos
biotecnolbgicos; busca melhorar a qualidade
de produtos, desenvolver
hormoénios, vacinas, visando a saude humana.
Praticas que possibilitam melhorar o DNA de
um individuo a fim de que ele ndo desenvolva

medicamentos,

determinada patologia, oriundas da engenharia
genética. Entretanto, esse tipo de avanco
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tende a gerar discussdes em vista da bioética,
paralelo a isto, sdo levantadas polémicas
e especulacbes do que pode ser feito, e
0 que nao deve ser permitido. A utilizacdo
para interesses considerados futeis, podem
desencadear uma geracédo de seres humanos
modificados geneticamente, que podem vir a
ser considerados, e a se considerarem uma
raca superior. A partir disto, faz-se de suma
importancia a analise minuciosa do que a ética
permite, e até onde essas praticas nao atingem
a esséncia do ser humano. A bioética consiste
fundamentalmente, em delimitar o equilibrio
em o que € verdadeiramente benéfico para o
ser humano como um todo, e o que agride sua
natureza, e possa vi a causar futuros danos,
a sua dignidade, e gerar preconceitos, ja que
dessa forma é possivel a formagdo de uma
espécie de nova raga, formada por pessoas
modificadas, e melhoradas geneticamente.

PALAVRAS-CHAVE:
biotecnologia e DNA recombinante.

Engenharia genética,

ABSTRACT: It is not something current the
question of the human being seeking the
improvement of something, through practices,
even without having scientific knowledge about
genetics. Mendel’s experiment with peas has
leveraged the search for broad understanding of
genetics, and how characteristics are expressed

and transmitted by generations. Genetic
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manipulation consists of techniques and methods developed for biotechnological
improvements; seeks to improve the quality of products, develop medicines, hormones,
vaccines, aimed at human health. Practices that make it possible to improve the DNA
of an individual so that he does not develop certain pathology, originating from genetic
engineering. However, this type of advance tends to generate discussions in view of
bioethics, parallel to this, are raised controversies and speculations of what can be
done, and what should not be allowed. The use for interests considered futile, can
trigger a generation of genetically modified humans, who may come to be considered,
and consider themselves a superior race. From this, a thorough analysis of what ethics
allows, and how far these practices do not reach the essence of the human being, is of
paramount importance. Bioethics consists essentially in delimiting the balance in what
is truly beneficial for the human being as a whole, and what harms his nature, and may
have caused future damage, his dignity, and generate prejudices, since in this way it
is possible to form a species of new race, formed by people modified, and genetically
improved.

KEYWORDS: genetic engineering, biotechnology, recombinant DNA

11 INTRODUCAO

O fato de o homem querer modificar geneticamente algo para melhorar, néo é
algo atual, muitos ja faziam experimentos com plantas por exemplo, até mesmo sem
muito conhecimento cientifico, e conseguiam obter determinado melhoramento. Desde
Mendel e suas descobertas com as ervilhas, o conhecimento sobre as caracteristicas
genéticas de cada individuo e como sdo repassadas pelas geragdes vém se
aprimorando. Técnicas desenvolvidas que buscam melhorar a qualidade de produtos
agricolas, melhorar a pecuaria; desenvolver novos medicamentos, horménios, vacinas,
visando a saude humana. Praticas capazes de melhorar o DNA de um individuo a fim
de que ele nédo possua determinada doenca, todas estas praticas sao oriundas da
engenharia genética juntamente com a biotecnologia, que vem avangando a cada dia
com novas descobertas. Amanipulagdo genética pode ser observada nos transgénicos,
Organismo Geneticamente Modificados (OGM’s), DNA recombinante e nas clonagens
terapéutica e reprodutiva (GUSMAQ; SILVA; MEDEIROS, 2017).

Através do manipulamento genético ndo s6 doencas poderiam ser reeditadas,
como também caracteristicas a exemplos de cor da pele, olhos, cabelos, altura,
entre outros; o que poderia gerar desigualdade, até mesmo dividindo a sociedade
em pessoas que possuem seu gene alterado artificialmente e pessoas sem nenhuma
alteracéo, a cerca deste fato vé-se necessarias leis que de alguma forma limitem estas
manipulagbes (ESPOLADOR; 2010).

Podemos assim observar que a manipulacdo genética possui seu lado benéfico
e seu lado maléfico, analisando assim que nao é permitida qualquer coisa em nome
da ciéncia. A bioética entra em acéo neste quesito citado anteriormente, pois visa que
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todo avanco da ciéncia tem que ser para o bem do ser vivo e nunca cause algum mal,
fazendo com que haja um certo equilibrio entre a dignidade humana e 0 manipulamento
genético (JUNQUEIRA; 2010-2011).

Objetivou-se apresentar alguns dos avancos da engenharia genética no ambito
do manipulamento genético e suas discussdes em relacdo a bioética, analisando para
que é utilizada a bioética de forma a visar o bem comum.

2| METODOLOGIA

Refere-se a uma analise qualitativa, de artigos publicados nas bases de dados
SCIELO, GOOGLE ACADEMICO, e PUBMED utilizando-se descritores: engenharia
genética, biotecnologia e DNA recombinante; foram incluidos artigos em portugués e
inglés, do periodo de 2010 - 2017.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

O resultado da pesquisa foi totalizando 20 artigos selecionados para estudo,
porém a falta de acesso a todas as suas informacgdes resultou em 13 artigos analisados,
dos quais um retirado do SCIELO, 7 da base de dados GOOGLE ACADEMICO, e um
do PUBMED.

Através da analise feita obteve-se, que a engenharia genética através do
manipulamento genético causa grandes impactos na sociedade como um todo, sejam
eles positivos ou negativos, de forma que seja necessaria uma discussao sobre 0s
referidos estudos realizados pela ciéncia.

Ao longo dos anos a engenharia genética vem inovando em técnicas de
manipulacado genética onde temos datados na literatura os avancgos propiciados pela
mesma. O primeiro experimento realizado ocorreu em 1982, com a introdugcédo de
DNA de rato em camundongo e observou-se que o0 mesmo aumentou de tamanho
(ESPOLADOR; 2010).

A engenharia genética desenvolveu praticas de manipulamento genético capazes
de modicar o DNA a fim de melhora-lo, podendo retirar o gene indesejado e substitui-
lo; praticas de terapia génica, e produtos utilizados pela biotecnologia, vém crescendo
como podemos observar no grafico (Grafico 1). Dentre estas praticas temos, o DNA
Recombinante, Organismos Geneticamente Modificados (OGM'’s), Transgénicos, e
clonagem (terapéutica e reprodutiva). Recentemente, pode-se observar a presenca
de métodos avancados na fertilizacdo in vitro, a exemplo dos “Designer-babies”. O
DNA recombinante impulsionou descobertas cientificas em prol do beneficio humano
como fabricacdo de medicamentos como cortisona, horménios como insulina, de
crescimento; além de vacinas para fins virais, bacterianos, protozoarios e mesozoarios
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(GUSMAO; SILVA; MEDEIROS, 2017).

3.1 Organismos Geneticamente Modificados e Transgénicos

Organismos Geneticamente Modificados (OGM’s) sé&o justamente organismos
gue sofreram modificacdo em seus genes. Aindustria alimenticia e agropecuaria utilizou
de praticas de melhoramento genético, em plantas, alimentos e animais, visando
melhor qualidade e aumento na economia, pratica esta originando os transgénicos
(RIBEIRO; MARIN, 2012). Tais alteracdes genéticas visam também a elaboracéo de
insumos farmacéuticos, manipulacdo em bactérias para fins terapéuticos, em vegetais
com o intuito de torna-los resistentes a pragas assim como também na melhoria da
rapidez da producédo e consequentemente na qualidade do produto. Vale salientar
que replicagdes naturais nao sao inclusas nessas producdes de modificacao, como a
recombinacéo natural ou acasalamento (ANTUNA, et al., 2013).

3.2 Clonagem Terapéutica e Reprodutiva

Além destas, temos a clonagem terapéutica e a reprodutiva; sendo a terapéutica
utilizada na melhoria genética de individuos que poderiam ou ja apresentam alguma
anomalia; através da transferéncia nuclear, érgéos e tecidos sao reproduzidos podendo
ser utilizados na melhoria da saude de pessoas. Foi-se descoberto que poderia se
utilizar uma célula somatica e transferir seu nucleo fazendo-a voltar a ser uma célula
totipotente, isso se deve ao fato do DNA conseguir se reprogramatr, fato este que ainda
se desconhece o motivo, fato este descoberto a partir do experimento com a ovelha
Dolly (OLIVEIRA et al., 2016).

A clonagem da ovelha Dolly, por exemplo (Fig.1), recebe o nome de Clonagem
Reprodutiva, ocorreu em 1997, e desde o ocorrido muitas discussdes séo levantadas a
cerca de uma clonagem em embrides humanos, muitos paises se mostram contrarios
a esta pratica, criando leis visando seu impedimento, entretanto o Reino Unido por
exemplo ndo se mostra contrario, a vista disto, ndo ha uma resolucédo para estes
debates (NOLI et al., 2016).

Este tipo de clonagem visa incentivar a Eugenia com a finalidade de recriar
individuos com superioridade genética, tentar tornar um ser imortal ou reaviva-lo assim
como também gerar uma prole ausente de alguma patologia genética (NEVES; 2010).
A UNESCO, em 1997 estabeleceu a nédo permissdo da clonagem humana, porém
como esta decisao néo tem forca de ordem nota-se que diversos paises vem tornando
isso menos rigido e utilizando esta técnica para diversos designios terapéuticos
(GOULART, et al., 2010).

3.3 “Designer-Babies”

A partir de técnicas de engenharia genética como a reproducdo humana
assistida, tornou-se possivel por meio de ferramentas, o descarte de embrides com
anomalias ou possiveis predisposi¢cdes a enfermidades, assim como maiores modos
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de opcdes reprodutivas. Além deste uso, as técnicas de manipulagédo do genoma vém
permitindo a determinac&o de caracteristicas destes embrides conforme o desejado
dos responsaveis, como por exemplo escolher a cor dos olhos, pele, tipo de cabelo,
formato do rosto, dentre outros, técnica esta, conhecida como “Designer-Babies”. Tal
método vem sendo polemizado pois esta causando preocupagao no quesito autonomia
e privacidade humana, acarretando em problemas éticos futuros (GIANSANTE, et al.,
2017).

3.4 CRISPR Cas9

As préaticas citadas anteriormente de manipulamento genético dao-se através
da técnica de CRISPR Cas9, onde se € utilizado um fragmento de RNA que dirigido
a uma parte do DNA de sequéncia antecipadamente conhecida, assim conseguindo
retirar determinado gene defeituoso substituindo-o por outro gene saudavel (Fig.2)
(FAINTUCH; 2015).

3.5 Alteracao epigenética, metlilacao

O uso da engenharia genética também aplica-se para finalidades terapéuticas,
sendo uma delas feita através da alteracbes epigenéticas, que modificam o DNA e
histonas herdaveis sem alterar a sequéncia das bases do DNA. Neste caso, tem-se
a metilacdo, que € a transferéncia de um grupamento metil da S-adenosilmetionina
para o carbono 5 de uma citosina, que na maioria dos casos precede a uma guanina
(dinucleotideo CpQ), pela agcao de enzimas que recebe o nome de DNAmetiltransferase.
Este processo € de relevancia pois visa a descoberta de marcadores tumorais,
compreensado do desenvolvimento de algumas doencgas revelando até possiveis vias
de desenvolvimento de cancer, como também o desenvolvimento de terapias a base
de medicamentos. Os principais resultados foram elaborados de forma descritiva e
expostos em tabela. Portanto, Na Tabela (Tabela 1) sdo mostradas informacdes de
estudos epigenéticos envolvendo varios tipos de cancer, tais como: pulmonar, gastrico,
colorretal, bucal, esofagico, ovariano, entre outros (OLIVEIRA, et al; 2010).

3.6 Bioética

Muitas discussdes surgem a respeito do manipulamento genético, problemas
em relacdo a nao aceitacdo de algumas pessoas que divergem em suas opinides,
discordando de alguns desses avangos, como dos transgénicos e clonagem
reprodutiva; esta Ultima por exemplo é tida como violagao aos direitos do individuo
como ser humano. E onde entra a questdo ética relacionada a ciéncia, chamada
bioética, que se fez necessaria a partir de achados de experimentos realizados em
seres vivos, até mesmo humanos, de forma abusiva, sendo assim discutida até os dias
atuais (SANTOS; SANTOS, 2016).

Envolve a preservacao da dignidade a vida, e que todo avanco cientifico seja
apenas benéfico para os seres vivos; sua finalidade € contribuir para que haja um

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 16




equilibrio entre a ciéncia e os limites éticos, e evitar que a biotecnologia provoque
impactos negativos (JUNQUEIRA; 2010-2011). Com os avancos da biotecnologia e
manipulagao genética, € possivel que as pessoas ndo consigam manter sua privacidade
em relacdo aos seus direitos devido ao grande incentivo que vem sendo dado para a
elaboracéao do projeto genoma (GOULART, et al., 2010).
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Figura 17 - Evolugao do nimero de produtos para terapia génica em desenvolvimento
em empresas de biotecnologia no periodo 1995-2009. Modificada de <htp://
www.pharmaprojects.com/therapy_analysis /genether_early_0409.htms.

Grafico 1

Disponivel em http://www.scielo.br/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0103-40142010000300004, acessado em
20 de setemro de 2018.
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Figura 1
Disponivel em http://cienciastododia.blogspot.com.br/2011/07/ja-ouviu-falar-da-ovelha-dolly.html Acesso em maio.
2017.
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Figura 2

Disponivel em https://www.aati-us.com/instruments/fragment-analyzer/crsipr/ Acesso em maio.2017.
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CANCER

Ganas alterades -
P "I“"'"II 8 | ips de sstinds | Orghameddo|  Genes witudodes | metllogse ahemants
{valer de p]
Russo ef 27 Coorte Pulméo/ plé, MGMT, ECAD, Hipermetilogto
ol., 20057 prospectiva sangue DPAK, GSTP1, SMADS | DAP [= 0,001}, ECAD,
plé (= 0,001), MGMT
(= 0,004)
Dong et al., 40 Coorle Estérmage HAI2 SPIMNT2 Hipermetilagto
010" retrospectiva Had [= 0,004),
SPIMNT2
[= 0,001)
Kim ef al., 285 Coorte Imbesting MLHT, AINTT, MIMTZ, Hipermatilagio
FLL prospectiva MINTI1p 184, p14ARE L
CACMATG, CONZ, [< 0,0001], MINTIT
DAPK, MGMT, APC (= 0,004)
Sinhao ef al., 38 Coorte Lingua plé Hipermatilogao
2008 prospectiva P1& (= 0,0341)
Taghewvi et 50 Coorte Esofage plé Hipermetilagao
al., 20010'" prospectiva = 0,001)
Torng el al., &0 Coorte Owaria IGFBP-3 Hipermetilagha
2008 retrospectiva {< 0,05)
Kron et al., 232 Coorte Préstata HOXD3 Hiparmaetilogéo
2010 prospectiva = 0,001)
Muggered B54 Coorte Marma ABCH1, COKNZA/ Hipermetilogio
et al., retrospectiva pld™ ESR1, FOXCI, ABCHT,
2010 GSTP1, IGF2, MGMT, FOXC1,GSTP1,
MLH1, PFP2RZE, MGMT, MLHT,
FTEM, RASSF1A PPP2R2E, PTEN,
RASSF1A [< 0,001)
Crednik ef 30 Coorte Pale naa Patched Mo achow padréa
ol 2007 prospectiva melanoma aberrante |= 0,05)
Tamamura 122 Coorte Pale WIF1,TFPI2, RASSF1A, Hipermatilogio
etal., ratrospactiva melonoma | RARA2, S50C51, GATA4 WIF1,TFPIZ,
2008 RASSF1A [= 0,005)
INFLAMAGAD |
Kamng ef al_, 268 Coorte Estamage COX-2, DAP-kinease, Hipermetilagio
2003 retrospectiva E-cadherin, GSTPI, DAP-kinose,
MGMT, hMLH], pl4, E-cadherinpl4,
pléa, THESD, TIMP3, THBES1, TImMP3
RASSF1A (= 0,05)
Roach e 14 Coso-controle | Arficulagao MMP3, MMP 7, Hipomatilagao
ol., 2005'* MMP T3, ADAMTS -4 |= 0,005)
Oliveira et 70 Caoso-controle Periodonto e Hipometilogas
al., 20090 [= 0,001)
Tabela 1

Disponivel em: http://www.inca.gov.br/rbc/n_56/v04/pdf/11_revisao_metilacao_dna_cancer.pdf; Pag. 496.(2010)
Acessado em 25 de setembro 2018.

41 CONCLUSAO

Com o estudo realizado conclui-se que a engenharia genética vem cada vez

mais sendo utilizada pela ciéncia de modo a melhorar a qualidade de vida dos

seres vivos como um todo. Melhorando a producédo agropecuaria, geneticamente e

economicamente; a saude humana no quesito de prevenir a expressao de determinada

doenca no individuo; além disso, reproduzir 6érgdos a fim de tratar determinada
deficiéncia ou disfungdo do organismo.

Porém, muitas questdes entram em conflito quando se diz respeito, por exemplo,

Bases Conceituais da Saude 6

Capitulo 16




a clonagem reprodutiva, visto que esta pratica pode causar futuros danos sociais, e
até mesmo psicolégicos; e também a exemplo dos transgénicos onde muitas pessoas,
por vezes devido a falta de informacgao, acabam interpretando como algo ofensivo na
maioria das vezes.

A bioética existe a fim de limitar os avancos cientificos a serem sempre s6 e
somente sO de carater benéfico aos seres vivos, sendo assim qualquer risco de
dano futuro oriundo de determinadas praticas, deve ser analisado e se necessario
interrompido.
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CAPITULO 17
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RESUMO: Com objetivo de verificar a resposta
oxidativa em populacdo com ingesta frequente
de peixes, avaliaram-se as concentragdes de
malondialdeido, um marcador de peroxidacao
lipidica da membrana celular em ribeirinhos
da regido do Tocantins no Estado do Par4, de
acordo com a faixa etaria dessa populacao.
Participaram do estudo homens e mulheres entre
14 e 71 anos de idade, saudaveis, residentes
em comunidades ribeirinhas no municipio de
Limoeiro do Ajuru, nos anos de 2013 e 2014.
A peroxidacéo lipidica foi determinada através
da deteccdo dos derivados dos produtos de
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oxidacdo no plasma, substancias que reagem
com o acido tiobarbiturico (TBA), destacando-se
o malondialdeido (MDA). Nao houve diferenca
estatistica significativa ao comparar os géneros
(p=0,91), entretanto a maior média foi observada
no grupo 14-23 anos (1,02 ymol/ml) e a menor
média a partir de 54 anos (0,6 ymol/ml). Entre as
mulheres, ao comparar 0s grupos etarios, nao
foi observada diferenca estatistica significativa
nos niveis médios de MDA (p>0,05), porém,
esses niveis aumentaram de acordo com a
faixa etaria. Ao comparar os niveis médios
de MDA por grupo etario entre os homens,
verificou-se diferenca estatistica entre as faixas
etarias de 14-23 anos e a partir de 54 anos
(p<0.05), observando maiores médias de MDA
nos grupos mais jovens. As concentracoes de
MDA mostraram comportamento diferente com
relacéo ao género e a faixa etéaria, porém dentro
dos valores de referéncia, sugerindo que a alta
ingestéao alimentos antioxidantes presentes na
cultura alimentar dessa populagao interfera
positivamente no status oxidativo.
PALAVRAS-CHAVE: Estresse
Malondialdeido, Grupos Etarios.

Oxidativo,

ABSTRACT: In order to verify the oxidative
response in a population with frequent fish
intake, the concentrations of malondialdehyde,
a marker of lipid peroxidation of the cell
membrane in riverside from Tocantins region
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of the State of Para were evaluated according to the age range. The study included
men and women between 14 and 71 years of age, living in riverside communities in
the Limoeiro do Ajuru city, from 2013 to 2014. Lipid peroxidation was determined by
the detection of oxidation products in plasma, substances that react with thiobarbituric
acid (TBA), especially malondialdehyde (MDA). There was no statistically significant
difference when comparing the genders (p=0.91), but the highest mean was observed
in the 14-23 year group (1,02 ymol/ml) and the lowest mean age at age 54 (0,6 pmol/
ml). Among women, when comparing age groups, no significant statistical difference
was observed in mean MDA levels (p>0.05), however, these levels increased according
to the age group. When comparing the mean levels of MDA by age group among
males, a statistically significant difference was observed between the ages of 14-23
and 54 years (p <0.05), observing higher mean MDA in the younger groups. MDA
concentrations showed different behavior regarding gender and age, but within the
reference values, suggesting that the high intake of antioxidant foods present in the
food culture of this population interferes positively in the oxidative status.
KEYWORDS: Oxidative Stress, Malondialdehyde, Age Groups.

11 INTRODUCAO

O estresse oxidativo ocorre devido ao desequilibrio entre a produgcédo excessiva
de espécies reativas de oxigénio (ERO) e a deplecao do sistema antioxidante, podendo
danificar lipidios de membrana, proteinas e o DNA. Tais danos sdo acumulativos e
estao envolvidos no desenvolvimento de diversos processos e patologias, dentre eles
o envelhecimento, o cancer, a obesidade e o infarto (SILVA; JASIULIONIS, 2014).

O dano oxidativo celular, em especial a peroxidacéo lipidica € motivado pelo
ataque de radicais livres aos acidos graxos poli-insaturados presentes na membrana
plasmatica. Os principais subprodutos deste dano sao os radicais alcoxila (LO) e
peroxila (LO2), além do malondialdeido (MDA) que possuem um alto potencial reativo
e carcinogénico (ANTUNES, 2008). Ressalta-se ainda que, alguns fatores podem
desencadear o estresse oxidativo, incluindo a idade avangada, o mal estado nutricional,
patologias tais como, a aterosclerose e o diabetes, habitos alimentares e estilo de vida
inadequados, pratica excessiva de exercicios fisicos e o estresse psicologico (FETT et
al., 2009; SAMPAIO; MORAES, 2010).

A populacdo ribeirinha da Amazénia habitualmente possui uma frequéncia
elevada de ingestdo semanal de peixes. Em geral, o pescado é considerado um
alimento saudavel por apresentar em sua composicao diversos nutrientes, tais como,
vitaminas, minerais, acidos graxos poli-insaturados e aminoacidos essenciais. Além
do pescado, faz parte ainda da dieta de muitos ribeirinhos da Amazénia brasileira
outros alimentos fontes de antioxidantes, com destaque para o acai (MURRIETA,
2008). Desta forma, o estudo da resposta oxidativa através do MDA em populagao
com consumo regular de peixes e de acai podera trazer a resposta para a seguinte
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questdo. A dieta de ribeirinhos da regido do Tocantins esta associada a baixos niveis
de peroxidacao lipidica? As concentracées de MDA nessa populacéo estao dentro dos
valores de referencia para populagéao adulta? Este trabalho tem como objetivo avaliar
as concentracdes de malondialdeido considerando diferentes faixas etarias de uma
populacéo ribeirinha da Amazoénia.

2| METODOLOGIA

2.1 Local do estudo

O municipio de Limoeiro do Ajuru esta localizado na regidao da llha do Marajo,
na microrregido do Baixo Tocantins. A cidade possui uma area de 490,186 km? e esta
a uma altitude de 28 metros em relacédo ao nivel do mar. Situa-se a uma latitude 1°
5343 Sul e uma longitude 49° 22°50"" Oeste. Possui uma populacéo total de 25.021
habitantes, sendo 11.906 mulheres. Menos de 20% da populacao total vive na area
urbana, a maioria da populagao encontra-se na zona rural, vivendo as margens do rio
(IBGE, 2018). A maioria da populagcéo encontra-se na zona rural, vivendo as margens
do rio, sendo que a maior parte da populacao sobrevive da pesca e da extracao do
acai e o transporte fluvial que é o principal meio de acesso ao municipio.

2.2 Populacao do estudo

Participaram deste estudo, ribeirinhos da regi&o do Tocantins, homens e mulheres
residentes em Limoeiro do Ajur(, no Estado do Para, com idade variando de 14 a
71 anos, saudaveis ao exame clinico, submetidos a avaliacéo clinica e laboratorial
nos anos de 2013 e 2014. Todos cadastrados no Programa Saude da Familia e que
autorizaram a sua participacao através do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE). Informacgdes sociodemogréaficas e epidemiologicos foram coletados através
de um formulario contendo questdes objetivas e as informagdes clinicas foram obtidas
durante a consulta médica realizada durante a visita a comunidade. Foram excluidos
pacientes com histéria de abuso de drogas ilicitas, élcool, e exposicdo a metais
pesados, gravidas, portadores de doenca infecciosa aguda ou doenca crbnica néao
transmissivel.

2.3 Dosagem de malondialdeido (MDA) no plasma

As concentracdes de MDA medidas em amostras de sangue (plasma) foram
realizadas no Laboratério de Estresse Oxidativo do NMT onde todas as amostras
coletadas na época do estudo foram processadas e analisadas. Apds jejum de 12 horas,
uma amostra de sangue de 5mL foi coletada de cada participante por puncéo venosa
e colocadas em tubo de bioguimica com anticoagulante, para obtencao do plasma. O
sobrenadante foi retirado com auxilio de pipetas semiautomaticas e ponteiras de 1000
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WL e transferido para ependorff de 1.5 ml congelados a — 80 °C.

A peroxidacao lipidica foi determinada através da deteccdo dos derivados dos
produtos de oxidacdo no plasma, substancias que reagem com o acido tiobarbiturico
(TBARS), destacando-se o malondialdeido (MDA), com adaptacdes realizadas por
Percario et al. (2004). O método empregado consiste na precipitacao das lipoproteinas
das amostras pela adicdo do acido tricloroacético (TCA) a 0,05M e 0,67% de acido
tiobarbiturico (ATB) em 2M de sulfato de sddio que foram adicionados ao precipitado.
A reacdo do MDA com ATB foi realizada pelo aquecimento a 100°C em banho-
maria por 1 hora, seguido de resfriamento em agua, com gelo, e adicdo de 4 mL
de n-butanol. Os tubos foram agitados em agitador tipo voértex por 30 segundos. Em
seguida, centrifugados a 2000 rpm por 10 minutos. A absorbancia do sobrenadante foi
determinada em 532nm, acertando-se o0 zero do espectrofotdmetro com o branco da
reacao. Para o branco, a amostra foi substituida por agua destilada. A concentracéo
de TBARS (umol/ml) foi calculada utilizando-se a equacédo da reta com os valores
da concentracdo e da absorbancia da curva-padrdo, preparada com diferentes
concentragbes (1,25; 2,5; 3,75; 5,0; 10,0 ymol/ml) de 1,1,3,3-tetramethoxypropano
(TMP). O resultado é apresentado em ymol de MDA/mI de sangue.

2.4 Analise estatistica

As informacdes foram armazenadas e organizados em planilhas no programa
Microsoft Excel 2010 para a constru¢cdo de banco de dados. Os resultados foram
representados em graficos e submetidos a estatistica descritiva, expressos por medidas
de tendéncia central (média e desvio padrao), e analitica através do programa BioEstat
5.0. Para comparacéo das médias de MDA entre os grupos etarios foi utilizado o teste
ANOVA- um critério, considerando o nivel de significancia de 0,05.

2.5 Aspectos éticos

A pesquisa foi desenvolvida de acordo com as normas da Resolug¢ao n° 466/2012
do Conselho Nacional de Saude (CNS), Ministério da Saude, Brasil, sendo parte de um
projeto intitulado “Estresse oxidativo e defesas antioxidantes relacionados a exposicao
ao mercurio decorrente do consumo de peixes oriundos de diferentes ecossistemas
Amazdnicos”, com financiamento aprovado através do Processo: 479624/2012-7 MCT/
CNPg- n. 14/2012, o qual foi apreciado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Nucleo de Medicina Tropical da Universidade Federal do Para — CEP -
NMT/UFPA com o parecer ético no. 334.523 de 16/07/2013

3 | RESULTADOS

Foram selecionados 102 pacientes, sendo 76 mulheres e 26 homens, nos anos
de 2013 e 2014. Os participantes foram estratificados de acordo com 0s grupos
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etarios: 14-23, 24-33, 34-43, 44-53 e a partir de 54 anos. A média e desvio padréao
das concentracbes de MDA foi de 0,94+0,71 ymol/ml, n&o houve diferenca estatistica
significativa ao comparar os géneros (p=0,91), entretanto a maior média foi observada
no grupo 14-23 anos (1,02 ymol/ml) e a menor média a partir de 54 anos (0,6 pymol/ml).

il

14-23 24- 33 34-43 44-53 A partir de 54
n=26 n=26 n=19 n=23  n=8 (7.84%)
(2549%)  (2549%)  (18.62%)  (22,54%)

Faixa etaria (em anos)
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Média de MDA (em pM/ml)
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Gréfico 1. Niveis médios de MDA e desvio padrao de acordo com faixa etaria em homens e
mulheres ribeirinhos de Limoeiro do Ajuru, Para, Brasil, 2013 e 2014.

Fonte: Laboratério de Toxicologia Humana e Ambiental. NMT/ UFPA.

Teste Anova: um critério. Nao houve diferenca estatistica de MDA entre as faixas etérias.

Entre as mulheres, ao comparar os grupos etarios, nao foi observada diferenca
estatistica significativa nos niveis de MDA (p>0,05), porém, esses niveis aumentaram
a medida que aumentava a faixa etaria. Ao comparar os niveis médios de MDA por
grupo etario entre os homens, verificou-se diferenca estatistica entre as faixas etarias
de 14-23 anos e a partir de 54 anos (p<0.05), e foi observado as maiores médias de
MDA nos grupos mais jovens.
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14-23 24- 33 34-43 44-53 A partir de 54
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Grafico 2. Niveis médios de MDA e desvio padrao de acordo com faixa etaria de 26 homens
ribeirinhos de Limoeiro do Ajurd, Para, Brasil, 2013 e 2014.

Fonte: Laboraté6rio de Toxicologia Humana e Ambiental. NMT/ UFPA.

Nota: * p<0.05 difere estatisticamente entre as faixas etérias. Teste Anova: um critério. Nao houve diferenca
estatistica de MDA entre as faixas etarias.

4 | DISCUSSAO

A producéo de radicais livres pelas células ocorre através do processo de
respiracdo celular, necessario para produzir energia ao organismo. Quando em
excesso, as EROs se tornam toxicas causando danos a diversas estruturas, tais
como proteinas, enzimas, DNA e lipidios encontradas nas membranas das células.
Por outro lado, o sistema antioxidante enddgeno (glutationa, coenzima Q, superoxido
dismutase, catalase) e exdgeno (vitaminas C, E, A, selénio, flavonodides) sao capazes
de atuar combatendo e recuperando tecidos e moléculas que foram danificadas.
O estresse oxidativo é causado pelo desequilibrio entre a producédo e a eliminagao
dessas substancias téxicas (SAMPAIO; MORAES, 2010).

Diversos fatores podem influenciar na producao do estresse oxidativo, dentre
0s quais incluem o avancgo da idade, que devido ao acumulo de danos ao longo da
vida pode resultar em doengas cronicas, e/ou mudancas biologicas irreversiveis, como
o envelhecimento (LEITE et al., 2012). Neste estudo, ndo foi observado diferenca
significativa entre os sexos. Em relagdo ao valor de referéncia para MDA, penas uma
mulher (1,31%) apresentou concentracdo acima deste, que é de 3,24 ymol/ml para
mulheres, e todos 0os homens estavam abaixo do valor de referéncia para o género,
que é de 3,47 ymol/ml (ANTUNES et al., 2008).

Apesar de ndo encontrar relevancia significativa entre os grupos etarios no sexo

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 17 171



feminino, observou-se que apenas entre as mulheres as concentracées médias de MDA
aumentavam conforme a idade, supondo que a idade pode aumentar de forma gradual
0 marcador de dano oxidativo celular, neste género, conforme também sustentado
por alguns autores (ANDRADE et al., 2010; LEITE et al., 2012; SILVA; JASIULIONIS,
2014). Entretanto, entre os homens, os niveis médios de MDA comportaram-se de
forma inversa, onde os grupos mais jovens (14 a 33 anos) obtiveram niveis de MDA
maiores que o grupo a partir de 54 anos. Neste estudo, 0 nUmero amostral no sexo
masculino, pode ser um interferente quando comparado ao grupo do sexo feminino,
visto que a proporcao de mulheres (n=76) que participou da pesquisa foi maior que a
propor¢cao de homens.

Segundo Wahlqgvist (2013) a qualidade dos alimentos que s&o ingeridos
diariamente podem influenciar no estado oxidativo das células, portanto, a ingestao de
frutas e vegetais, ricos em vitaminas, aumenta o potencial antioxidante, principalmente
no sangue, corroborando com niveis séricos de MDA na populagéo de estudo, cujas
concentragdes encontradas nesta populacéo estavam abaixo do valor de referéncia.
Os resultados encontrados podem ser explicados pela ingestéo regular de alimentos
com alto potencial antioxidante, como o peixe e acai, que apresentam acidos graxos
poli-insaturados, vitaminas e minerais que sao capazes de neutralizar a acédo de
radicais livres no organismo humano, além de restaurar tecidos bioldégicos que foram
danificados por esses radicais. Esses alimentos estao inseridos na cultura alimentar da
populacéo ribeirinha da Amazdénia (SOUZA; MENDES; OLIVEIRA, 2012; MURRIETA,
2008).

51 CONCLUSAO

As concentragdes de MDA mostraram comportamento diferente com relagdo
ao género e a faixa etaria, porém dentro dos valores de referéncia, sugerindo que a
alimentacao baseada em peixes e acai da cultura alimentar da populacgéao ribeirinha da
Amazénia interfere favoravelmente para o baixo estado oxidativo. Entretanto, novos
estudos incluindo os de intervencéo seriam recomendaveis para melhor compreensao
desta relacéao.
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RESUMO: O 6leo do cravo-da-india é muito
utiizado como agente antiespasmaodico,
antibacteriano e antiparasitario. Este, possui
como componente majoritario o eugenol (4-alil-
2-metoxifenol), um composto organico volatil
com formula molecular C, H,,O, O eugenol
€ muito utilizado na odontologia, devido atuar
como antisséptico bucal, além de ser utilizado
como anestésico, antifungico, dentre outras
aplicagdes. Com base nestas propriedades do
eugenol, o trabalho apresentou como objetivo
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sintetizar o 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato
de etila a partir do eugenol, e avaliar a sua
toxicidade frente a larvas de Artemia salina
Leach. O composto 2-(4-alil-2-metoxifenoxi)
acetato de etila foi sintetizado a partir da reacao
de alquilacdo do eugenol com bromoacetato
de etila, posteriormente foi
caracterizado por Ressonadncia Magnética
Nuclear de Hidrogénio e de Carbono (RMN 'H
e RMN *°C), enquanto que a CL, das artémias
foi determinada através do software POLO-
PC. Como resultado, o 2-(4-alil-2-metoxifenoxi)
acetato de etila foi obtido em bom rendimento,

purificado,

na forma de um Oleo parcialmente turvo,
caracterizado e a CL,, com 95% de confianga,
foi de 290,774 ug/mL, considerada tdxica .
Assim, €& evidente o potencial bioldégico do
eugenol e que modificacbes em sua estrutura
podem otimizar essas atividades, de forma a
melhorar as interagcbes com determinado alvo
biolégico, bem como contribuir na busca de um
novo candidato a farmaco.
PALAVRAS-CHAVE: Produto natural, Quimica
sintética, Toxicidade.

ABSTRACT: Clove oil is widely used as an
antispasmodic, antibacterial and antiparasitic
agent. It has as its main component eugenol
(4-allyl-2-methoxyphenol), a volatile organic
compound with molecular formula C10H1202.
Eugenol is widely used in dentistry because it
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acts as an antiseptic in the mouth and is used as an anesthetic, antifungal, among
other applications. Based on these properties of eugenol, the objective of this
work was to synthesize ethyl 2- (4-allyl-2-methoxyphenoxy) acetate from eugenol
and to evaluate its toxicity to Artemia saline Leach larvae. The ethyl 2- (4-allyl-2-
methoxyphenoxy) acetate compound was synthesized from the alkylation reaction of
eugenol with ethyl bromoacetate, after which it was purified, characterized by Nuclear
Magnetic Resonance of Hydrogen and Carbon (1 H NMR and NMR 13C), while the LC
50 of the artemia was determined using the POLO-PC software. As a result, ethyl 2-
(4-allyl-2-methoxyphenoxy) acetate was obtained in good yield as a partially cloudy oil,
characterized and the LC50 with 95% confidence was 290.774 pg / mL, toxic. Thus, the
biological potential of eugenol is evident and modifications in its structure can optimize
these activities in order to improve interactions with a specific biological target, as well
as contribute to the search for a new drug candidate.

KEYWORDS: Natural product, Synthetic chemistry, Toxicity.

11 INTRODUCAO

A Artemia salina, € um pequeno crustaceo zooplancténico encontrado em agua
salgada, ou seja, nos ambientes marinhos. Este é utilizado na alimentacéo de peixes
aquarianos, uma vez que possui uma grande distribuicdo geografica e uma alta
adaptabilidade (ATES et al., 2016; RAJABI et al., 2015). Os cistos da A. salina podem
ser adquiridos no comércio por um preco acessivel, e podem se manter viaveis por
anos quando bem armazenados (POMPILHO, MARCONDES & OLIVEIRA, 2014).

O bioensaio envolvendo a Artemia salina é considerado um método simples,
reprodutivel, de facil manuseio e baixo custo (RAJABI et al., 2015). Neste bioensaio
nao é necessario a utilizacdo de equipamentos especiais, além de estar amparado
na validacdo estatistica garantindo a confiabilidade do método. Portanto, atende
as principais necessidades rotineiras de triagem de toxicidade, requeridos pelo
monitoramento industrial ou para fins regulatérios (RAJABI et al., 2015).

Outra vantagem deste bioensaio com A. salina é devido o mesmo substituir os
experimentos cientificos empregado ratos e camundongos, além de ser um método
sensivel a substancias toxicas (RAJABI et al., 2015). Este bioensaio é amplamente
utilizado, a citar: na avaliacdo da atividade citotéxica (CHOHAN et al., 2010), larvicida
(LUNA et al., 2005), fototoxicidade (OJALA et al., 1999), fungicida (NINO; CORREA;
MOSQUERA, 2006), antioxidante (SARAIVAet al.,2011) e anticonvulsivante (BAGHERI
et al., 2010).

Adicionalmente, os bioensaios de letalidade frente a A. salina, utilizam como

indicador de toxicidade a CL_,, ou seja, a concentracdo necessaria para matar 50%

50’
dos individuos, considerado parametro de avaliagdo da acao biologica. Amostras com
valores de CL,, inferiores a 100 pyg/mL s&o considerados altamente toxicas, valores

entre 100 e 500 pyg/mL s&o moderadamente toxicas, entre 500 e 1000 pyg/mL séo
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levemente toxicas e acima de 1000 pg/mL possuem baixa toxicidade (MERINO et al.,
2015).

O bioensaio envolvendo a A. salina € bastante utilizado também como indicador
de toxicidade aguda, se tornando essencial para estudos de substancias que possam
indicar uma possivel atividade bioldégica, como em extratos e fragcdes advindos de
produtos naturais, sendo constantemente aplicado na verificagéo da seguranca do uso
de plantas na medicina popular, facilitando o direcionamento de estudos na descoberta
de novos farmacos (POMPILHO; MARCONDES & OLIVEIRA, 2014). Dentre os
produtos naturais com uso mais frequente na medicina popular merece destaque o
Eugenol, que por muito tempo foi utilizado pela populagéo no tratamento de ferimentos
e alivio de dores.

No ambito cientifico o eugenol (4-alil-2-metoxifenol) € um composto orgéanico
volatil do tipo fenilpropanéide com formula molecular C, H,,O,, possui massa molecular
164,2 g mol’, dissolve-se em solventes organicos e é um acido de Lewis fraco. Em
temperatura ambiente (30°C) o eugenol é encontrado na forma de um 6leo amarelado
extraido principalmente do 6leo essencial de cravo-da-india (Eugenia caryophyllata),
noz-moscada, canela, manjericao e louro, sendo 0 componente majoritario (70 a 80%)
da extracao do Oleo do cravo-da-india onde, o odor agradavel do mesmo, deriva do
eugenol (MOHAMMADI NEJAD; OZGUNES; BASARAN, 2016; MARCHESE et al,
2017).

O dbleo do cravo-da-india tem sido usado na medicina tradicional chinesa a
mais de 2000 anos, para diversos fins como, por exemplo, agente antiespasmédico,
antibacteriano e antiparasitario (KAMATOU; VILJOEN, 2012). Estudos sobre o 6leo
de Eugenia caryophyllata ressaltam as atividades farmacolégicas dessa planta,
tais como agbes anestésicas e analgésicas, sendo relatado também atividades do
tipo antimicrobiana, antioxidante, anti-inflamatéria, anticonvulsivante, antitumoral,
antimutagénica, repelente, entre outras (ZHENG; LAM, 1992; HARBORNE; BAXTER,
1993; MIYAZAWA; HISAMA, 2001; OGENDO et al., 2008). Adicionalmente, o eugenol
também é muito utilizado para fins ortoddnticos, como antisséptico na higiene bucal,
devido ao seu efeito bactericida (KAPLAN et al., 1999).

Diante do exposto fica evidente o potencial biol6gico do eugenol e modificacoes
em sua estrutura podem acentuar essas atividades, de forma a melhorar as interacoes
com determinado alvo biolégico, bem como contribuir na busca de um novo candidato
afarmaco. Em vista disso, o presente estudo tem por objetivo realizar uma modificagéo
estrutural no eugenol, caracterizar o composto 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato de etila
e verificar sua toxicidade frente a Artemia salina Leach.
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2 | MATERIAIS E METODOS

2.1. Equipamentos e analise dos dados

As andlises de ressonancia magnética nuclear (RMN) foram realizadas em um
espectrometro VARIAN® modelo Unity Plus-300 utilizando como solvente o cloroférmio
deuterado (CDCL,). Este espectrometro foi calibrado usando tetrametilsilano (0,00
ppm) como referéncia interna para os ndcleos de 'H e '*C, e todas as constantes de
acoplamento (J) foram descritas em hertz (Hz). A chapa de agitacdo com aquecimento
e a manta aquecedora foram da marca Fisaton modelo 754A e 102E, respectivamente.
O solvente foi removido utilizando um evaporador rotativo da Blchi Rotavapor modelo
R-114 conectado a uma bomba de vacuo modelo KNF Neuberger, e 0 solvente
remanescente foi removido utilizando uma bomba de alto vacuo da Edwards modelo
RV3. As estruturas dos compostos foram geradas através do software ChemBioUltra®
versao 12.0.

2.2. Materiais, solventes e reagentes

O monitoramento da reacéo foi realizado através da cromatografia em camada
delgada (CCD) utilizando placas de silica-gel contendo indicador fluorescente F,,
da Merck. Para visualizagdo das placas, as mesmas foram colocadas em solugcéo
basica de permanganato. A purificacédo foi realizada através da cromatografia liquida
em coluna utilizando silica-gel 60 (70-230 mesh) como fase estacionaria e sistemas
hexano:acetato de etila como fase moével numa coluna de vidro em diferentes
proporcdes. Os solventes comerciais foram purificados de acordo com os protocolos
descritos por Perrin e Amarego (1996). O hexano e o acetato de etila foram destilados
com coluna de vigreaux. O reagente bromoacetato de etila foi adquirido da empresa
Sigma Aldrich.

2.3. Alquilacao do Eugenol

A primeira etapa do estudo foi realizada no laboratério de Sintese Organica do
Centro de Educacéo e Saude da Universidade Federal de Campina Grande — Cuité/
PB e constituiu-se na adicdo de uma fungao éster no oxigénio do grupo hidroxila,
conectado na posicéo orto em relacdo ao grupamento metoxi no anel aromatico
do eugenol, através de uma reacédo de alquilacdo com bromoacetato de etila para
obtenc&o do composto 1a (Esquema 1).
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Esquema 01. Reacéo de alquilagdo do 4-allyl-2-methoxyphenol.

Fonte: Préprio autor.

A alquilagao do eugenol foi baseada no protocolo reacional descrito por Spurg e
Waldvogel (2007), com algumas modificacdes, onde em um balédo de fundo redondo de
125 mL foram adicionados o eugenol (4,65 mL; 30 mmol), carbonato de potéassio (6,22g;
45 mmol) e N,N-dimetilformamida (80 mL). Logo ap6s foi adicionado bromoacetato de
etilo (3,70 mL; 33,3 mmol) e a mistura reacional foi agitada durante 18 h a temperatura
ambiente. Depois foi adicionado H,0 (100 mL) e ao sistema bifasico formado foi
adicionado acetato de etila (2 x 130 mL). As fases organicas foram combinadas e
lavadas com H,O (3 x 65 mL) e solugéo saturada de NaCl (2 x 30 mL), depois seca
com sulfato de magnésio anidro e concentrada sob pressao reduzida. A purificagéo do
composto foi realizada por cromatografia liquida em coluna de vidro, utilizando silica-
gel (70-230 mesh) como fase estacionaria e sistemas hexano:acetato de etila como
fase moével em diferentes proporcoes.

2.4. Caracterizacao

O 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato de etila foi caracterizado por espectroscopia
de Ressonancia Magnética Nuclear de Hidrogénio e de Carbono (RMN 'H e RMN
13C) utilizando um equipamento modelo Unitty Plus (400 MHz para o nucleo de
hidrogénio e 100 MHz para o nucleo de carbono). O trimetilsilano (TMS) foi utilizado
como padré&o interno e cloroformio deuterado (CDCI,) como solvente. Essas analises
foram realizadas na Central Analitica do Departamento de Quimica Fundamental da
Universidade Federal de Pernambuco

2.5. Toxicidade Frente a Larvas de Artemia salina Leach

Uma vez obtido e caracterizado o 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato de etila foi
realizado, na Universidade Federal de Campina Grande, o ensaio toxicolégico com
Artemia salina Leach, através do protocolo descrito por Meyer e colaboradores
(1982). Foram utilizados 40 mg da amostra com a adi¢cdo de 50 uL de dimetilsuféxido.
Posteriormente, a solucéo foi homogeneizada e o volume completado para 20 mL com
agua salinizada filtrada (agua salina artificial preparada a partir de 38 g de sal marinho
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Marinex® em 1 L de agua destilada) em pH = 8,0. Desta solucdo foram retiradas
aliquotas de 125, 250, 500, 750, 1000, 1125, 1250 e 1875 uL que foram transferidas
para outros balbes volumétricos de 5 mL e os volumes completados com o mesmo
solvente, obtendo-se concentragdes de 50, 100, 200, 300, 400, 450, 500 e 750 pg/mL
para a solucéo da amostra.

O teste foi acompanhado por controle positivo, onde utilizou-se o dicromato
de potassio (K,Cr,0.) e controle negativo utilizando apenas agua marinha artificial e
dimetilsulféxido. Os cistos da Artemia salina (20 mg) foram incubados sob iluminagéao
artificial por 48 horas para eclosao das larvas (metanauplios), e estas foram separadas
e transferidas para dez tubos de ensaio com dez 10 artémias cada.

O primeiro e 0 segundo grupo receberam a solugao controle positivo (solvente
e dicromato de potassio) e controle negativo (solvente e dimetilsulféxido) e as oito
seguintes receberam a solu¢éo aquosa do composto em diferentes concentragdes. As
amostras foram submetidas a iluminacgao artificial durante 24 horas. Apos este periodo,
foram contabilizadas as larvas baseando-se na mortalidade ou perda de mobilidade
dos organismos. O experimento foi realizado em triplicata para cada concentracéo.

2.6. Analise Estatistica

Para obtencao dos valores da concentracao letal para matar 50% das larvas
(CL,,), foi utilizada a anélise através do software POLO-PC.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

O composto 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato de etila (1a), foi obtido na forma de
um Oleo parcialmente turvo com rendimento de 60%. Os dados espectroscdpicos de
RMN "H e RMN '3C corroboram com os valores encontrados na literatura (LABARRIOS
et al., 1999). Analisando o espectro de RMN 'H (CDCI,, 400 MHz) do composto
sintetizado foi constatado os seguintes deslocamentos quimicos: & 6,80 — 6,67 (m,
3H, ArH), 6,02 - 5,88 (m, 1H, ArCH,CH=), 5,12 - 5,05 (m, 2H, ArCH,CH=CH,), 4,65 (s,
2H, OCH,), 4,26 (q, J = 6,0 Hz, 2H, CO,CH,), 3,87 (s, 3H, OCH,), 3,34 (d, J = 9,0 Hz,
2H, ArCH,), 1,29 (t, J = 6,0 Hz, 3H, CO,CH,CH,). Enquanto que a analise do espectro
de RMN ®C (CDCl,, 100 MHz) do composto sintetizado, os deslocamentos quimicos
foram: & 14,1 (C-11), 39,8 (C-12), 55,8 (C-7), 61,1 (C-10), 66,8 (C-8), 112,5 (C-3),
114,6 (C-6), 115,7 (C-14), 120,3 (C-5), 134,4 (C-4), 137,4 (C-13), 145,6 (C-1), 149,6
(C-2), 169,1 (C-9). As Figuras 01 e 02 mostram a representacédo dos espectros de 'H
e RMN '3C respectivamente.
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Figura 01. Espectro de RMN 1H do composto 1a.

Fonte: Préprio autor.
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Figura 02. Espectro de RMN '*C do composto 1a.

Fonte: Préprio autor.

Vale destacar que a adicao do grupamento alquilico foi planejada de modo que
a toxicidade do eugenol fosse atenuada, uma vez que na literatura, ha historico de
farmacos que possuem uma porcao éster, como por exemplo o acido acetilsalicilico
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(AAS), que quando comparado ao acido salicilico, seu precursor que nao possui a
funcéo éster, € menos tdéxico e menos irritante (JEFFREYS, 2008).

A avaliagéo da toxicidade do composto foi realizada frente ao microcrustaceo
Artemia salina Leach, no qual o valor da taxa de mortalidade da solugao variou entre
0 e 100%, visando determinar a concentragéo letal para matar 50% das larvas (CL,)
conforme descrito na Tabela 1. Deste modo, a CL, encontrada através do software
POLO-PC, com 95% de confianca, foi de 290,774 pug/mL com intervalo de confianca
nos limites 239,404 a 340,749 ug/mL. De acordo com Merino e colaboradores (2015),
o valor da CL, igual a 290,774 ug/mL implica que 0 mesmo apresenta uma toxicidade
moderada. Rabelo (2010) encontrou para o eugenol uma CL_ igual a 18,53 ug/
mL, tal resultado, confirma que a introducdo do grupamento alquilico no 2-(4-alil-2-
metoxifenoxi) acetato de etila atenuou a toxicidade do eugenol, corroborando com
0 esperado. Assim, este resultado servird como motivacao para futuros estudos de
atividade bioldgica ou farmacologica e em modificacées na sua estrutura, de forma a
melhorar seu potencial terapéutico e entdo contribuir na busca de um novo candidato

a farmaco.
Experimento Composto CL,, (ug/mL)
o O
~ 2
1 \ P Et 290,774
1a
OH
\_ 7/
2 \ 18,532
/

3Valor descrito por Rabelo (2010).

Tabela 1 — Resultado do teste de toxicidade frente a Artemia salina.

Fonte: Préprio autor.

41 CONCLUSAO

O 2-(4-alil-2-metoxifenoxi) acetato de etila foi obtido naforma de um 6leo amarelado
com rendimento de 60%, utilizando o protocolo modificado de Spurg e Waldvogel.
Este composto sintetizado foi caracterizado por Ressonancia Magnética Nuclear de
Hidrogénio e de Carbono e os dados obtidos estédo de acordo com os descritos na
literatura. Os resultados do teste de toxicidade frente a Artemia salina do 2-(4-alil-
2-metoxifenoxi) acetato de etila (1a) indicou que este composto foi moderadamente
toxico, com uma CL, igual a 290,774 ug/mL. Este valor de CL_, confirma que a adigao
do grupamento alquilico no eugenol, atenuou a sua toxicidade frente a larvas de Artemia
salina Leach, além de fornecer subsidios para novos estudos visando a modificacéo
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estrutural do eugenol a fim de obter um composto mais eficiente e menos toxico.
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CAPITULO 19

O ENSINO DA BIOETICA NA EDUCACAO SUPERIOR

Waldemar Anténio das Neves Junior
Universidade Federal de Alagoas, Faculdade de
Medicina — Alagoas

Sergio Rego

Escola Nacional de Saude Publica Sérgio Arouca,
Fundagédo Oswaldo Cruz — Rio de Janeiro

Lais Zau Serpa de Araujo
Universidade de Ciéncias da Saude de Alagoas —
Alagoas

RESUMO: A tomada de decisdes esta presente
na vida dos seres humanos e é uma das
atividades mais complexas do pensamento,
pois exigem competéncias para a resolugao
de conflitos éticos. Estas competéncias
sao adquiridas por cada pessoa através da
construcao de seu préprio conjunto de valores
éticos, para a formacao da personalidade moral
e autbnoma das pessoas para a solucao de
dilemas éticos. O obijetivo foi verificar através
das informacgdes fornecidas pelos alunos
e professores quais os valores éticos que
deveriam ser discutidos em sala de aula para
a formacédo moral dos estudantes.O protocolo
de pesquisa foi submetido ao comité de ética
em pesquisa (CEP) da ENSP/FIOCRUZ, e
a pesquisa de campo s teve inicio apds
aprovacao. Foram estudadas cinco faculdades
de medicina no estado de S&o Paulo com o
ENADE 5 e analisadas as falas dos grupos
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focais dos estudantes e as entrevistas dos
professores. No total participaram 56 estudantes
divididos em cinco grupos focais e um total
de nove professores através das entrevistas.
Pode-se identificar que existe uma fala comum
nas respostas dos alunos e professores
acerca dos valores éticos que deveriam ser
trabalhados em sala como: respeito, tolerancia,
empatia, liberdade e autonomia. A relevancia
do ensino da Bioética através de valores éticos
podem contribuir para ao desenvolvimento
moral dos estudantes, como também, pode
ser uma possibilidade viavel para resolvermos
os conflitos entre os principios éticos, os quais
enfrentamos na atualidade.
PALAVRAS-CHAVE: Educacéao
Bioética. Educacéo superior. Desenvolvimento
moral.

médica.

ABSTRACT: Decision-making process is
present in the lives of humans and it is one
of the most complex activities of the thinking
process because it requires some competencies
in order to achieve a ethical conflict resolution.
These competencies are acquired by each one
through the construction of one’s set of ethical
values, thus, can be the backbone to build
moral personality and autonomy to resolve
ethical dilemmas. The objective was to verify,
through the information provided by students
and professors, the ethical values which should
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be discussed in the classroom in order to develop the students’ moral construct.
The research protocol was submitted to the research ethical committee from ENSP/
FIOCRUZ, so that the field research could be done. It was studied five medicine
faculties in the state of S&o Paulo with assessment grade five and analyzed the
answers of students focus group as well as the interviews with the teachers. Altogether
56 students took part, which were divided into five focus groups, and nine professors
were interviewed. It could be perceived that there is almost always a consensus in
the answers from the students and professors concerning the ethical values which
should be studied in the classroom, such as: respect, tolerance, empathy, freedom and
autonomy. The relevance of education through values in the disciplines of bioethics
can contribute to form the students’ moral construct and it can also act as a viable
possibility to resolve the conflict between the ethical principles with which we are faced
nowadays.

KEYWORDS: Medical education. Bioethics. Higher education. Moral development.

INTRODUCAO

Ao longo dos ultimos anos, as agendas internacionais e os programas dos
Ministérios de Educag¢ao da maioria dos paises tém como pauta de analise obrigatoria
as questdes relativas a educacdo para a cidadania e o aprofundamento das
discussdes acerca dos valores democraticos (MARTINEZ MARTIN, 2010). Entende-
se por cidadania o exercicio dos direitos e deveres civis, politicos e sociais que estao
assegurados na Carta Magna de cada pais, tais como os que estédo previstos na
Constituicao Brasileira de 1988. Este conceito de cidadania que temos hoje teve como
base o processo da revolucédo inglesa do século 17, os ideais das revolucdes francesa
e americana no século 18 e o nascimento do capitalismo no século 20 (NOVAK, 2008).

Ha uma reflexdo comum para a maioria dos profissionais que trabalham com
a formacao ética, quer sejam fil6sofos, socidlogos, psicologos, e, em especial, os
professores e 0s especialistas em educacao que trabalham com o ensino da ética,
gue é sobre a viabilidade de se ensinar ética. Sera que a ética pode ser ensinada?

Uma das proposicdes para que isto ocorra é a incorporacdo nas maitrizes
curriculares da ética e da bioética como conteudos nos eixos transversais, que séo a
principio conteudos de ensino e aprendizagem que nao estado incluidos diretamente
em nenhuma area concreta do curriculo (AGUADO; MEDRANO, 1999). O que se
discute aqui € a bioética como transversalidade ao longo do curriculo, pois € notéria
a discusséo acerca da incorporacao desta disciplina nas matrizes curriculares como
uma forma de legitimar e dar valor a uma ética aplicada e desse conteudo pratico-
filosofico na formacgéo ética e moral dos estudantes.

A Bioética, segundo a Encyclopedia of Bioethics, é definida como sendo: “o
estudo sistematico das dimensdes morais — incluindo visdo, decisdo e normas
morais - das ciéncias da vida e do cuidado da saude, utilizando uma variedade de
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metodologias éticas num contexto multidisciplinar” (REICH, 1994). Ainda de acordo
com Reich (1994) esse neologismo (que surgiu em 1971) — Bioética, passava dessa
forma a simbolizar e influenciar um novo ambito de conhecimento. Deste modo, pode-
se perceber que a Bioética amadureceu para para uma forma de filosofia moral pratica
dentro da medicina (JONSEN,1993). Nesta perspectiva, a bioética se desenvolve de
um modo que substancialmente e sociologicamente corresponde a uma disciplina
(KOTTOW, 2005, p.42).

Varios acontecimentos contribuiram para o surgimento da Bioética como o
surgimentos dos comité de ética, novos padrdes morais, a emancipacao do pacientes,
entre outros. A Bioética também se ocupa com o uso correto das novas tecnologias
nas ciéncias médicas e na solucédo adequada dos conflitos morais que se apresentam,
a Bioética é considerada uma ética aplicada. Trata-se, portanto, de um ramo especifico
da filosofia moral com caracteristicas proprias (CLOTET, 2003, p.33) e que fornece
0s elementos necessarios para o agente moral resolver adequadamente os conflitos
éticos.

A tomada de decisbes esta presente na vida dos seres humanos e é uma
das atividades mais complexas do pensamento, pois exigem competéncias para a
resolucdo de conflitos morais e para a solucédo de problemas. Essas competéncias
sdo desenvolvidas por cada pessoa através de esforgos, construindo seu préprio
conjunto de valores, pois de fato esse conjunto de valores influenciara o agente moral
na tomada de decisdo e propiciara uma vida com escolhas consistentes e inteligentes.

Acredita-se que o modelo de ensino da educag¢ao em valores éticos ou baseado
em principios e teorias éticas, pode ser a espinha dorsal para o desenvolvimento das
capacidades, entre essas a de resolver conflitos morais, e da autonomia (PUIG, 1996).
Algumas teorias partem do ponto de vista de que a educagao em valores pode ser
uma possibilidade viavel para resolvermos os conflitos entre os principios éticos pelos
quais enfrentamos na atualidade. Esta pode ser uma proposta para auxiliar e, quem
sabe, conseguir transformar essa crise de valores éticos que atravessamos, sobretudo
os mais jovens (PUIG, 2007). Para La Taille € Menin (2009), estariamos vivendo uma
crise de valores onde os valores morais estariam doentes. Eles ndo desapareceram,
mas estariam sofrendo uma mudanca de interpretacéo na sociedade.

Cada vez mais, nossa sociedade contemporéanea se afasta de sua capacidade
de compaixao, solidariedade, empatia, tolerancia e dos ideais de justi¢a, tornando-nos
individuos moralmente insensiveis. Tentamos encontrar solu¢cdes para os problemas
éticos e morais e os conflitos de valores éticos que nos afligem cotidianamente, para
gue possamos restabelecer o equilibrio e a humanidade perdida em nossa sociedade
(NEVES JUNIOR, 2016).

Nesta mesma perspectiva, Berrios-Valenzuela e Bruxarrais-Estrada (2013) dizem
gue os objetivos da educacao em valores éticos devem atuar no sentido de facilitar a
adaptacédo dos individuos as formas sociais de convivéncia, sobretudo questionando
quando tais formas s&o injustas para idealizar solu¢des originais e corretas, como

Bases Conceituais da Saude 6 Capitulo 19



também desenvolver a capacidade para enfrentar novos conflitos de valor.

MATERIAIS E METODOS

Inicialmente, o protocolo de pesquisa foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da ENSP/FIOCRUZ, sendo aprovada no dia 03 de abril de 2015
(CAAE n° 41664615.3.1001.5240) para poder se comecar a realizar o trabalho de
campo.

Apo0s a sua aprovacao foi realizada uma pesquisa qualitativa de campo, descritiva,
com levantamento de dados disponibilizados na internet através de informacdes oficiais
nos sites: do Ministério da Educacéo (MEC), da Associacéo Brasileira de Educacéo
Médica (ABEM), das Escolas Médicas do Brasil de todas as faculdades de Medicina
(publicas e privadas) do Estado de Sao Paulo que participaram do Exame Nacional
de Desempenho de Estudantes (Enade) no triénio de 2010 e 2013 e que obtiveram
conceito 5.

Foram realizados grupos focais com os alunos, pois os individuos pesquisados
possuem caracteristicas identitarias semelhantes, por estudarem juntos na mesma
faculdade, e exercerem a mesma atividade em comum; como também, a existéncia
codigos de comunicacéo, referéncias a situagdes vivenciadas e compartilhadas ligados
ao discurso (MINAYO; SOUZA; CONSTANTINO, 2012). Ja a entrevista fora realizada
com os professores, pois segundo Minayo, Souza e Constantino (2005, p.169) trata-se
“de uma forma de interacao entre o pesquisador e o interlocutor, na qual as informacoes,
relatos, testemunhos e opinides sé&o profundamente influenciados pelo tipo de relacéo
que se estabelece entre ambos”.

Apoés a coleta dos dados, as respostas dos instrumentos de pesquisa dos alunos
e professores foram analisadas as interfaces e caracteristicas da disciplina com os
valores encontrados nas respostas dos alunos que podem vir a ser utilizados na
educacao em valores para a formacao ética dos estudantes de medicina. Para a andlise
dos dados, as respostas e discussdes foram transcritas, compiladas, selecionadas,
pré-analisadas e classificadas em categorias emergentes das falas selecionadas,
segundo a analise categorial proposta por Lawrence Bardin, com a finalidade de
estruturar a discussao dos resultados encontrados. A partir da analise dos conteudos
gue emergiram nas falas dos alunos e professores as categorias construidas para a
discusséao dos resultados.

DISCUSSAO DOS RESULTADOS

Foram identificadas um total de 77 faculdades de Medicina no Brasil com conceito
5 no ENADE, destas, 23 Faculdades na regiao sudeste e 9 (nove) no estado de Séao
Paulo. A partir disto, contatou-se os coordenadores destes 9 cursos e 0s responsaveis
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pelas disciplinas de Bioética ou aquelas que possuiam o conteudo de Bioética. Das 9
Faculdades, 7 participaram da pesquisa, sendo que, em 5, foi possivel fazer a coleta
completa dos dados, ou seja, contando com a participagcdo dos professores nas
entrevistas e aplicagéo grupos focais com os alunos. Sendo assim, a distribuicédo do
total de participacao foi de 5 faculdades de Medicina, 56 estudantes divididos em cinco
grupos focais e um total de 9 professores através das entrevistas.

Para Lizarraga (2010), o fato de tomar decisdes € uma atividade que esta presente
na vida dos seres humanos, e as competéncias de tomada de deciséo e de solugdo de
problemas sé&o as mais complexas do pensamento. Raths et al (1967), acreditam que
cada pessoa tem que adquirir com esforcos e lutas, seu préprio conjunto de valores,
pois sdo eles que realmente influem na vida, de maneira consistente e inteligente
(RATHS; HARMIN; SIMONS, 1967).

Baseado nesta perspectiva de como as decisbes sao pautadas em nosso
conjunto de valores morais, perguntou-se aos alunos e professores: quais os valores
morais que eles achavam importantes serem discutidos em sala de aula?

Nas respostas dos alunos, demonstrou-se que os valores morais que deveriam
ser trabalhados em sala foram: respeito, tolerancia, empatia, liberdade, autonomia,
igualdade, justica, beneficéncia, simpatia, compaix&o, universalidade; nas respostas
dos professores foram encontradas as seguintes respostas: respeito ao paciente,
tolerancia, empatia, liberdade, autonomia, confidencialidade, benevoléncia, integridade
de postura profissional. Pode-se perceber que quase existe um consenso nas respostas
dos alunos e professores.

. . Analise das categorias
Grupos focais e entrevistas
encontradas
Grupos focais com os Alunos
Quais sao os valores morais que vocé acha que sejam Respeito
importantes serem discutidos em sala de aula? Tolerancia
Empatia
Entrevistas com os professores Liberdade
Quais os valores morais implicitos nos temas de bioética Autonomia
gue vocé acha importante discutir em sala de aula?

Quadro 1. Andlise do contetdo e das categorias em Educagcao Moral encontrados nos grupos
focais e entrevistas.

Valores encontrados nas respostas dos

Valores encontrados nas respostas dos alunos
professores

Respeito ao paciente, tolerancia, empatia,
liberdade, autonomia, confidencialidade,
Benevoléncia, integridade de postura
profissional.

Respeito, tolerancia, empatia, liberdade,
autonomia, igualdade, justi¢a, beneficéncia,
simpatia, compaix&o, universalidade.

Quadro 2. Os valores morais importantes segundo alunos e professores
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Os valores destacados em negrito significam que os mesmos emergiram tanto
nas respostas dos alunos, nos grupos focais, quanto dos professores nas entrevistas.
Segundo Raths, Harmin e Simons (1967), varios tipos de problemas que surgem com
frequéncia nas escolas ou em casa, podem estar atribuidos, sem duvida alguma aos
valores éticos ou, com mais precisao, a falta deles.

Cortina (2005, p.173) fala do mundo dos valores que em geral “é escorregadio e
complexo, e que tentamos resolvé-lo no mero subjetivismo do tipo ‘eu gosto disso’, ‘eu
nao’, ‘eu aprecio’, ‘ele ndo™. E que devido a essa sua complexidade varios pensadores
costumam evitar a discussdo desse tema. Nesse raciocinio, alguns dos conteudos
relativos aos valores morais que foram comuns baseados nas falas dos participantes
da pesquisa e, outros considerados igualmente importantes para a educacédo em

valores, que estao descritos abaixo:

RESPEITO ATIVO

Respeito enquanto protecao

Verificou-se na fala dos estudantes a preocupag¢ao em se respeitar o paciente
como um ser humano, proteger esses pacientes porque sao vulnerados em sua
dignidade. Isso se torna evidente nas falas de A1 quando comenta: ‘...] eu acho que
respeito no sentido da gente nao fazer ndo necessariamente o respeito sé na hora que
vocé ta na frente do paciente, [...] mas no sentido de nao fazer uma piadinha na hora
que ele ndo ta por perto” e de A2 que presenciou o caso de um residente que falou:
‘nossa que paciente chato! - e nesse caso, a paciente estava sendo exposta a uma
situagao super estressante”.

A vulnerabilidade, segundo Kottow (2009, p.37), é “constitutiva do ser humano, é
igual para todos, e a resposta social tem sido a de reduzir os niveis de vulnerabilidade
mediante algumas prote¢des basicas, que receberam o nome de direitos humanos.”

Fica evidente a preocupacao com o respeito a dignidade dos pacientes em cenas
que sao corriqueiras em seus locais das aulas praticas e estagios como se percebe
nos trechos dos alunos A3: “...] por exemplo, eu tenho que respeitar a autonomia de
um paciente, mas eu acho muito mais importante vocé ter que respeitar a pessoa,
porque ela é um ser humano” e A4: ‘[...] eu vou estar lidando com um ser humano,
tenho que tratar a pessoa como ser humano, mas o que significa ser humano. Tem
todos aqueles aspectos — dignidade da pessoa, do que a faz sentir-se bem ou mal”. E
A4 ainda complementa:

“[...] por exemplo, uma coisa que acontece muito no hospital, onde vocé precisa
examinar o paciente, mas ndo tem um quarto, entao voceé tira a roupa do paciente
no meio do corredor, onde tem um bando de gente - e vocé tem que examinar —
uma baita falta de consideracao e respeito e o povo acha aquilo normal — Gente,
isso ndo é normal!”
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O aluno A5 fala sobre a importancia de se ter esse tipo de discusséo na sala
de aula: “vamos falar sobre respeito a dignidade humana? O que significa isso? O
que é ter condigcbes minimas de dignidade?” Ja o P1 faz um contraponto importante:
“a bioética, de certo modo, contaminou a ética médica, em se tratar um pouco além
do que a ética deontoldgica faz, e colocando alguns valores, talvez o principal seja
respeito aos pacientes, respeito ao ser humano, a dignidade, respeitar a humanidade’.
Outro detalhe que se verifica na fala dos estudantes, € o que menciona A6, de que tem
gue se discutir sobre o fato do médico ndo ser diferente do paciente, e que, segundo
ele:

[...] o médico € igual ao paciente, porque eu acho que tem que comecar dai para
tratar do respeito com o paciente, vocé ndo enxergar que ele € inferior a vocé, em
nenhum tipo de conceito, vocé estudou um assunto diferente do que ele pode ter
estudado na experiéncia de vida dele, nao é que vocé seja melhor que ele.

Constata-se nas falas dos alunos que para eles, os pacientes s&o 0s que mais
necessitam de acdes de protecao terapéutica. E de fato essa percepgao dos discentes
esta de acordo com Kottow (2009, p. 37) “quando um ser humano sofre de alguma
incapacidade — deficiéncia, enfermidades ou deficiéncias fisicas incapacitantes - deixa
de ser meramente vulneravel e se converte em ‘vulnerado™.

Os alunos informaram que alguns valores éticos nao sao discutidos na sala de
aula, dentre eles, a igualdade de direitos que um paciente possui como forma de
respeitar os seus direitos. Eles acham que tem que se discutir que, apesar da relacéo
médico paciente ser assimétrica, deve-se respeitar sua dignidade, como comenta A7:
“acho que o meédico ndo € nada mais do que um prestador de servigo para o paciente,
ou seja, o cara é como o seu patrdo ali. Ele é mais que vocé, vocé so tem a ferramenta
que ele ndo tem para fazer o trabalho que ele precisa. E assim que eu enxergo”. E é o
que relata o P7 de que tem que ser discutido com os alunos “desde o zelo pelo bem-
estar até a questao do respeito ao paciente”.

Podemos sintetizar o respeito ativo nas falas do A8:

[...] de que ndo tem como a gente se despir dos nossos valores completamente,
[...] entdo é respeitar aquela situagdo, com dualidade, respeitar ao paciente e a nés
também. Eu acho que a gente s6 precisa agir da melhor forma possivel, conseguir
equilibrar a situacdo com respeito ao paciente, mas nao abrir mao dos valores que
a gente necessariamente acredita”.

Como também na fala do P2 de que “os valores morais estdo muito relacionados a
cada situagdo que se vive, [..] o que a gente trabalha muito é a quebra dos paradigmas
mesmo, [..] que cada um tem uma visdo do mundo e que n&o precisa concordar, mas
tem que se respeitar’.

Tem situacbes que sdo muito comuns nas praticas dos cursos de Medicina,
sejam nas aulas praticas nos atendimentos ambulatoriais das comunidades ou nos
hospitais e que estdo exemplificadas nas falas do aluno A9, que “[...] ndo devemos
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perder os nossos valores, mas também ndo devemos ficar expondo toda hora ao
paciente, nesse caso seria até uma empatia. Tomar cuidado com o que vocé fala...”;
ja para A10, “o paciente vai contar coisas intimas dele, a gente tem que saber quantos
parceiros ele ja teve sexualmente, e isso é uma informacdo muito intima. Entéo, o
paciente nao querer falar ou tera receio de falar e a pessoa expressar algum sinal. Da
para ver que nao se pode fazer isso.”

Respeito a diversidade ou a tolerancia

Apesar da tolerancia néao ter aparecido com tanta frequéncia nas respostas
dos alunos, ficou evidente uma maior preocupacéo com esse principio nas falas dos
professores, e que a mesma, por lidar com o respeito ativo e liberdade, geralmente
pode ser enquadrada como sendo parte desses valores éticos.

Segundo Cortina (2005, p.189), quando se distingue tolerar uma opiniao de
respeita-la:

O respeito ativo consiste em néo sé suportar estoicamente que outros pensem de
forma diferente, tenham ideais de vida feliz diferentes dos meus, mas no interesse
positivo em compreender seus projetos, em ajuda-los a leva-los adiante, desde que
representem um ponto de vista moral respeitavel.

Verificamos isso nos trechos de A11 da importéancia de que a tolerancia deve ser
discutida em suas varias perspectivas: “[...] a tolerancia também é um valor importante.
Atoleréncia religiosa, sexual, todo tipo de liberdade tem que ser muito abordado™, como
também na fala de P3 de que : “[...] pra mim ela esta abarcada nesse valor principal
que é o respeito aos valores das pessoas a tolerancia [...]”. Nesse mesmo raciocinio,
para Defourny (2010, p.8), que € representante da UNESCO no Brasil, “a tolerancia e
o didlogo cultural e inter-religioso constituem, assim, facetas marcantes deste «novo
humanismo» calcado de maneira evidente na ideia de cultura de paz.”

Ainda sobre a importancia em se discutir e estimular a tolerancia, P4 comenta:
“[...] por isso que eu acho que o referencial da tolerancia deve ser usado, isso é muito
importante. [...] Se a gente € capaz de ensinar tolerdncia a bicho, que tem o instinto a
flor da pele, por que a gente ndo pode ensinar as pessoas a serem tolerantes?”

A tolerancia tem uma importante fungdo como um valor ético, mas também pode
ser definida como a capacidade de aceitar e compreender tudo o que esta concebido
de forma diferente. Sua relevancia se deve ao ponto de vista individual, pois ser
tolerante é respeitar as ideias (sejam estas: politicas, religiosas e/ou morais) e opinides
diferentes das suas, sem se opor a rejeicao ou discriminagao.

b) Empatia

Para Rodriguez (2012), uma das caracteristicas principais da empatia € a de que
ela acontece quando um individuo se reconhece ou se identifica mental e afetivamente
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com o estado de animo do outro. E como se percebe na fala de A1 que a [...] empatia
também vem junto com o respeito, de se colocar no lugar do outro” De acordo com A2,
alguns professores exigem desde cedo a contato com esse valor: “[...] a gente comeca
a ter contato com a empatia ja no inicio do ano [...]. Tem professor que exige ou cobra
um pouco mais de empatia, para que possamos saber conversar, saber falar com
o paciente”. E € o que comentam A3: “[...] & porque a relacdo médico-paciente esta
muito relacionada a isso, se vocé ndo tem uma empatia, ndo consegue tirar todas as
informagées de que precisa, ndo consegue fazer o paciente aderir ao seu tratamento”,
e A4: ’[..] esse lado ndo é da medicina, € do ser humano, da vida, é das questbes
sociais.”

Percebe-se a importancia em se discutir a empatia com os alunos e verifica-se
isso nos relatos que seguem. Na visdo do que eles acham sobre a questao da empatia
no curso de Medicina, como se pode constatar no trecho de A5: “[...] tem gente que nao
tem empatia...”; e na percepcao de A6 onde comenta que ‘...] eles (os professores)
tentam desenvolver em quem n&o tem. E isso é uma coisa meio dificil na medicina’.

Uma das partes importantes que emergiram nos grupos focais € com relagéo a
guestéo da tolerancia a sexualidade, relatada pelo A7, sobre uma situacdo em que “[...]
0 menino chegou para ser atendido pelo pronto-socorro, quis ser atendido pelo nome
social e o0 médico ndo se deu ao tato de, apesar de ter essa informacéo la na ficha,
ele simplesmente pegou e chamou pelo nome do RG.” E que ainda complementou em
sua fala:

[...] isso é um tato que a gente ndo aprende em nenhum momento do curso, a nao
ser que chegue no internato, ou chegue um professor que fale — olha, quando for
assim, faca isso. Eu n&o vejo em outra época do curso, onde a gente aprenda a ter
esse tipo de empatia.

Mas a finalidade em se trabalhar empatia com os alunos, segundo P1, “[...] &€ de
vocé ver o outro também e ter uma empatia, tentar buscar uma melhor solugcéo para
as duas partes e eu acho que isso é através de discussées mesmo”; ele complementa
ainda que o professor “[...] conforme os meninos vao falando vocé vai intervindo. Porque
que vocé ta dizendo isso? Explica melhor de onde vocé tirou esse dado. Porque que
vocé acha que isso é importante?” Ele finaliza dizendo que “[...] ndo existe formula é
uma questdo de conversar, e ai a gente traz logo em seguida os temas para serem
debatidos e ai eles o0s alunos se colocam e discutem seus pontos de vista”.

c) Liberdade

Liberdade como Autonomia

Para Cortina (2005), quando nés, seres humanos, atribuimos nossas préprias
leis, podemos perceber que existem acdes que nos humanizam, nos possibilitando ser
coerentes e fiéis a nGs mesmos, verdadeiros e solidarios. Utilizamos aqui autonomia
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como sinénimo de liberdade para nao confrontar com um dos principios da bioética,
respeito a liberdade de escolha e ao pensamento do individuo, como se percebe na
fala do A1: “[...] eu acho que o nosso conceito principal € realmente o de liberdade
individual, acho que, principalmente, sua liberdade de escolha, ndao sei, acho que
entender até que ponto eu posso interferir na vida de alguém”.

Essa é sempre uma questao muito discutida na Bioética, o limite entre a liberdade
de escolha do paciente (exercicio de sua autonomia) versus o paternalismo (aquilo
gue os médicos julgam ser o melhor para o paciente). Verifica-se isso no trecho da
fala do A2: “[...] até que ponto ele (o paciente) tem autonomia? Até que ponto o médico
interfere nesse ponto. Quais sdo esses limites?”.

A respeito da perda de sua autonomia, A3 menciona sobre a pratica clinica:
‘l...] coisas que a gente costuma fazer tipo com o paciente quando ele entra, a gente
coage ele de alguma forma; ele continua [...] essas regras que a gente impée, até que
momento a gente tem o direito de interferir na vida das pessoas desse jeito, dessa
forma, entendeu?”

Nesse mesmo raciocinio o A4 comenta da necessidade de se discutir: 7...] a
respeito dos limites que eu tenho enquanto profissional, e que as escolhas daquela
pessoa, de que a vida dela tem tanta significancia quanto os meus saberes, para impoé-
los pra ele ou ndo levamos em consideragéo isso, nao é?”

Ainda segundo Cortina (2005), do mesmo modo que existem ag¢des que nos
humanizam, existem acdes que também nos desumanizam, e que o importante & nos
darmos conta de evita-las. Nao porque elas nos humanizam ou desumanizam, nem
por que outros nos ordenem que as realizemos ou nos proibam de fazé-lo, e sim,
porque € a conduta moral ideal a ser realizada (CORTINA, 2005).

Na percepcao de P1, quando os alunos chegam no 5° e 6° ano da faculdade e
comecam a atender os pacientes, no primeiro momento eles sdo totalmente contra
a autonomia. E comenta que: “...] eu acho que ndés somos, e 0s alunos, nos todos,
somos muito hipocraticos, tipo: - Eu sei! Vocé fica quietinho ai, que eu sei neé?”.

A importéancia das discussbes desse valor fica evidente ainda nos comentarios
quando P2 diz que:

[...] a medida que eles vao crescendo, eles vao percebendo essa questao da
autonomia, e na residéncia € muito interessante porque a residéncia ela depois faz
uma marca sobre o individuo. Entao na area cirdrgica ja tem estudo sobre isso, na
area cirurgica, eles nao aceitam muito bem entre aspas essa questao da autonomia.

Como também no comentario de P3 que, para exercer essa capacidade e saber
utilizar a liberdade do paciente como autonomia, os estudantes precisam: “[...] aprender
a conversar, se comunicar, ouvir, a saber o que o outro quer e ndo ser materialista”,
e complementa ainda que ‘...] quando o paciente vem te procurar ele ja esta abrindo
ma&ao um pouco da sua autonomia, ele ja esta desesperado, quer que vocé faga alguma
coisa, [...] vocé tem que saber conversar, que é o que a gente acha que faz muita falta
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hoje”.

CONSIDERACOES FINAIS

Esta pesquisa apresenta algumas possiveis conclusdes baseadas a partir dos
objetivos que foram tracados, do levantamento do referencial teérico e dos resultados
que foram obtidos por meio das observacdes e das analises categoriais encontradas.

Defende-se aideia da educag¢ao em valores éticos ou em principios e teorias éticas
como uma viabilidade para a formacéo ética dos alunos, e, para isso, foi explanado o
gue entendemos por valores éticos, quais os modelos de educacédo em valores éticos,
dentre eles 0 modelo da construgc&o da personalidade moral e o conceito e os tipos de
praticas morais como possiveis caminhos para serem trabalhados em sala de aula.
Ressalta-se, aqui, mais uma vez, que o modelo utilizado como referéncia em nossa
pesquisa nao seja superior aos demais, que, na verdade, estes sdo complementares
a nossa pratica enquanto docente.

Da importancia de se discutir os valores éticos em sala de aula, e que os mais
importantes, segundo os alunos foram: respeito, tolerancia, empatia, liberdade,
autonomia, igualdade, justica, beneficéncia, simpatia, compaixao, universalidade. E
0s que, de acordo com os professores, s&o discutidos nas disciplinas sao: respeito ao
paciente, tolerancia, empatia, liberdade, autonomia, confidencialidade, benevoléncia,
integridade de postura profissional.

De que a Bioética se justifica enquanto disciplina académica e enquanto uma
facilitadora para o desenvolvimento de algumas capacidades da inteligéncia moral
como: empatia e reconhecimento dos demais, julgamento moral, tomada de consciéncia,
habilidades dialdgicas e a compreensao critica, encontradas nas respostas dos grupos
focais realizados com os alunos.

Portanto, a disciplina de Bioética e a educagcédo em valores éticos, em principios
e teorias éticas, como pode-se observar nas respostas dos professores, mas,
principalmente, nas dos alunos—podem incrementar a maturidade moral dos estudantes
de Medicina. Porém, faz-se necessario mais estudos para o desenvolvimento de
métodos de avaliacdo dessas praticas morais e evidenciar a validade de que estas
podem mobilizar as capacidades e estruturas do raciocinio moral e formar agentes
morais mais competentes.
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CAPITULO 20

PRE-ECLAMPSIA: USO DO ACIDO ACETILSALICILICO
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RESUMO: Introducao: A pré-eclampsia é
uma grave patologia obstétrica, complicando
2 a 8% das gestacbes, ocasionando grande
morbimortalidade materna e fetal. Manifesta-
se na segunda metade da gravidez®.
Causada por deficiéncia relativa da producao
de prostaciclina e producdo excessiva de
tromboxano provocando vasoconstricao e a
hipercoagulabilidade da placenta®. Objetivo:
Conhecer a evidéncia atual sobre o efeito
do acido acetilsalicilico (AAS) na prevencao
da pré-eclampsia. Método: Realizou-se
uma revisao integrativa nas bases de dados
Pubmed, MEDLINE e SciELO com as seguintes
palavras-chave: ‘pre-eclampsia’ e ‘aspirina’. O
estudo abrangeu publicacdes de 2007 a 2017.
Os critérios de inclusdao foram: periédicos em
texto completo em lingua inglesa e portuguesa.
A pesquisa foi realizada em junho de 2017.
Resultados e Discussao: Dos 14 estudos

selecionados: 7 meta-analises, 3 revisoes
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NA PREVENCAO

sistematicas, 3 normas de orientagao clinica e 1
ensaio clinico aleatorizado e controlado. Estudos
de meta-analise afirmam que o AAS em baixa
dose (60 a 162mg/dia iniciada até 16 semanas
diminui 89% do risco de pré-eclampsia pré-
termo e tem um pequeno efeito na prevencéao
da pré-eclampsia de termo em pacientes de
alto risco (Histéria de pré-eclampsia, Gestacao
multipla; Diabetes Mellitus; Doenca renal e
Doenca autoimune), nédo apresentando, um
efeito significativo em mulheres de baixo risco.
Sendo a hora de administracdo recomendada
ao deitar®®. Alguns estudos verificaram que o
uso de AAS nao esta associado a aumento da
incidéncia de efeitos adversos®. Conclusao:
Evidéncias indicam que o AAS em baixa dose
tembeneficionaprevencédonas mulheresemalto
risco de pré-eclampsia sendo desaconselhado
em baixo risco.

PALAVRAS-CHAVE: Pré-eclampsia; Aspirina;
Gestante
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SINTESE E AVALIACAO DO PERFIL TOXICOLOGICO,
FARMACODINAMICO E FARMACOCINETICO DO
BENZIL 4,6-DI-O-ACETIL-2,3-DIDESOXI-A-D-ERITRO-
HEX-2-ENOPIRANOSIDEO EMPREGANDO METODOS
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RESUMO: A necessidade de novos
medicamentos € um problema cotidiano que tem
seu crescimento impulsionado pelo surgimento
de microrganismos resistentes, pela busca por
tratamentos mais seguros e pela identificagcao
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IN SILICO

de novas doencas, podendo ser atenuado
pelo processo de pesquisa e desenvolvimento
de novos farmacos. Porém, alguns fatores
dificultam este processo, tornando-o longo
e oneroso. Frente a isso, o desenvolvimento
da quimica medicinal tem disponibilizado
ferramentas que objetivam suplantar estes
entraves, facilitando a descoberta de diferentes
moléculas, onde se destacam os glicosideos,
moléculas simples, derivadas de fontes naturais
com interessantes atividades ja relatadas na
literatura. Diante disso, objetivou-se sintetizar
o benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-
hex-2-enopiranosideo, bem como realizar um
levantamento sobre seu perfil farmacodinamico,
farmacocinético e toxicolégico a partir dos
métodos in silico. O composto foi sintetizado
a partir do Rearranjo de Ferrier, sendo
submetido posteriormente as analises in silico
nas plataformas Osirirs e Molinspiration. O
glicosideo foi obtido com rendimento de 91%
ap6s 30 minutos de reacéo. Os estudos in silico
para este glicosideo demonstraram um perfil
fisico-quimico que sustenta sua absorcéo por
via oral, uma classificacdao de baixo risco em
relacdo a probabilidade de desencadear efeitos
toxicos bem como a possibilidade de atuacao
em diferentes alvos moleculares. Conclui-se
que a molécula apresenta uma probabilidade
comprovada de desencadear diferentes efeitos
fisioldgicos, podendo agir por diferentes vias
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sem apresentar efeitos téxicos, com a possibilidade de administragcéo oral. Além disso,
esta molécula pode ser facilmente preparada, o que motiva os estudos experimentais
das atividades da mesma bem como de seus derivados.

PALAVRAS-CHAVE: Quimica Medicinal, Carboidratos, Rearranjo de Ferrier, Métodos
in silico.

ABSTRACT: The need for new medicines is a daily problem that has its growth driven
by the emergence of resistant microorganisms, the search for safer treatments and
identification of new diseases, and can be attenuated by the process of research and
development of new drugs. However, some factors make this process difficult, making
it long and costly. The development of medicinal chemistry has provided tools to
overcome these obstacles, facilitating the discovery of different molecules, in which the
glycosides, simple molecules derived from natural sources with interesting activities
already reported in the literature. The objective of this study was to synthesize benzyl
4,6-di-O-acetyl-2,3-dideoxy-a-D-erythro-hex-2-enopyranoside as well as to carry out
a survey on its pharmacodynamic, pharmacokinetic and toxicological profile from the
in silico methods. The compound was synthesized from the Ferrier Rearrangement
and was subsequently subjected to in silico analyzes on the Osirirs and Molinspiration
platforms. Glycoside was obtained in 91% yield after 30minutes of reaction. The in silico
studies for this glycoside demonstrated a physico-chemical profile that supports its oral
absorption, a low risk classification in relation to the probability of triggering toxic effects
as well as the possibility of acting on different molecular targets. It is concluded that the
molecule has a proven probability of triggering different physiological effects, being able
to act through different routes without presenting toxic effects, with the possibility of oral
administration. In addition, this molecule can be easily prepared, which motivates the
experimental studies of the activities of same as well as its derivatives.

KEYWORDS: Pharmaceutical Chemistry, Carbohydrates, Ferrier rearrangement, In
silico methods.

11 INTRODUCAO

O desenvolvimento de insumos farmacéuticos durante as ultimas décadas vem
proporcionando um aumento da expectativa de vida dos seres vivos, erradicacao
de determinadas doencas, além de outros beneficios sociais e econbémicos
(PFAFFENBACH et al., 2002). Devido a estes e outros aspectos o setor farmacéutico
vem crescendo anualmente, uma vez que novas demandas surgem cotidianamente, a
citar o aumento da resisténcia de diferentes agentes patogénicos. Esta problematica
realca a necessidade do aperfeicoamento do tratamento de doencas existentes, a
necessidade de tratamento para doencas recém-identificadas e/ou negligenciadas e
o desenvolvimento de farmacos mais seguros que atuem seletivamente e apresentem
poucos efeitos adversos (THOMAS, 2012).

Partindodestes pressupostos, umadas solu¢des paraenfrentaresta problematica
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€ o planejamento, desenvolvimento e producao de novos medicamentos. No entanto,
este processo apresenta algumas dificuldades, sendo complexo, longo e de alto
custo, e por este motivo a Quimica Medicinal se empenha em ofertar estratégias que
propiciem um planejamento racional de farmacos melhorando-o consideravelmente
(BARREIRO, 2009).

Partindo da premissa que a descoberta de um novo agente terapéutico depende
da ciéncia e de um pouco de “sorte”, faz-se necessario empregar ferramentas e rigor
cientifico que aumentem a participacdo da ciéncia no processo, diminuindo assim
a necessidade da “sorte” na descoberta de um novo agente terapéutico (THOMAS,
2012; BARREIRO; FRAGA, 2014). Deste modo, o desenvolvimento de hardware e
software levou ao surgimento de poderosas ferramentas para o planejamento de novos
farmacos, permitindo estudar previamente as possiveis moléculas a serem sintetizadas
e testadas, gerando resultados que conduzem o pesquisador a concentrar seus
esforcos apenas nos compostos mais promissores, 0 que aumenta consideravelmente
a probabilidade de obter uma molécula mais potente, reduzindo-se também o tempo e
custos atrelados a pesquisa (THOMAS, 2012).

Os modelos in silico sao métodos executados em computador, ou através de
simulagdo computacional, que surgiram como uma alternativa para os estudos ja
existentes apresentando vantagens como: um menor tempo de analise, a nao utilizacao
de animais e custos menores. Estes modelos podem ser aplicados em analises de
farmacodinémicas, farmacocinéticas e toxicolégicas, além de outros possiveis usos
(SANTOS, 2015).

Os estudos de farmacodinamica séo essenciais para entender como o farmaco
atua, podendo-se modelar sua acéo a fim potencializa-la e deixa-la mais segura
ou mais especifica. Junto a isso nota-se que inUmeras moléculas idealizadas néo
avancaram nos estudos de desenvolvimento devido a problemas de farmacocinética.
A partir disto, estes estudos podem eliminar candidatos n&o promissores ou ajudar a
melhora-los a partir de modificagdes estruturais, facilitando e otimizando do processo
pelo uso destas estratégias (MODA, 2011; RAYBURN et al., 2017).

Os estudos toxicologicos in silico também vém demonstrando seu impacto,
utilizando métodos computacionais e matematicos com comprovada efetividade
para prever possiveis efeitos tdxicos bem como entender como se desenvolvem,
apresentando caracteristicas que se encaixam perfeitamente nas necessidades
industriais (PAPA, 2017; TOROPOVA, 2017).

Os métodos in silico vém demonstrando sua versatil aplicabilidade com
efetividade comprovada, trazendo ao pesquisador comodidades e beneficios
consideraveis, o que justifica sua aplicacdo e desenvolvimento ao longo do tempo,
sendo utilizados em diversos estudos mostrando-se rapidos, reprodutiveis e exatos,
uma vez que se baseiam em biorreguladores humanos (SRINIVAS et al., 2014)

A necessidade de novos agentes terapéuticos, bem como o desenvolvimento
de seu processo de descoberta faz com que se voltem as ateng¢des para moléculas
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promissoras que possam vir a suprir 0s problemas relatados. Neste ambito, destacam-
se os glicosideos, moléculas simples, derivadas de fontes naturais com interessantes
atividades ja relatadas na literatura, tais como: acdo anti-inflamatoria, antibiotica,
antiviral, antitumoral, imunolbgica, anticoagulante e antiprotozoaria (ALMEIDA,
2015). Estas moléculas também compdem diversos produtos naturais com atividades
variadas, como o catalpol, a salicilina e a macrolactina O, conforme mostra a Figura 1
(FREITAS, 2012).

s N

OH
HO,
" 0]
HO Y O
OH
HO
Catalpol Salicilina Macrolactina O
anti-hiperglicemica anti-inflamatéria antibidtica

Figura 1. Exemplos de glicosideos com ac¢éo farmacolégica.

Fonte: Préprio autor

O interesse por estas estruturas surgiu na década de 80 e vem se intensificando
devido a sua versatil aplicabilidade, uma vez que além de apresentarem atividade,
podem ainda ser empregadas como intermediarios sintéticos, agir como protétipos
para o desenvolvimento de novas moléculas e atuar como componentes estruturais de
farmacos (FERRIER, 2001).

A partir do exposto, o presente trabalho objetivou a sintese do glicosideo
2,3-insaturado, especificamente o benzil 4,6-di- O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo, bem como realizar um levantamento sobre seu perfil farmacocinético,
farmacodinamico, e toxicolo6gico utilizando as plataformas Osirirs e Molinspiration
como ferramentas de estudo in silico.

2 | MATERIAIS E METODOS

2.1 Equipamentos e analise dos dados

As analises de ressonéncia magnética nuclear (RMN) foram realizadas em um
espectrometro VARIAN® modelo Unity Plus-300 utilizando como solvente o cloroférmio
deuterado (CDCL,). Este espectrometro foi calibrado usando tetrametilsilano (0,00
ppm) como referéncia interna para os ndcleos de 'H e '*C, e todas as constantes de




acoplamento (J) foram descritas em hertz (Hz). O espectro de infravermelho (IV) foi
registrado em um espectrofotdbmetro de infravermelho com transformada de Fourier
no Spectrum 400 FT-IR/FT-NIR Spectrometer modelo PerkinElmer, sendo a amostra
preparada como pastilhas de KBr, com numero de scans de 16, resolucao 4 e nUmero
de onda de 4000 a 400 cm™'. A rotacao especifica foi determinada em um polarimetro
digital da marca JASCO® P-2000 equipado com a luz de s6dio em comprimento de
onda 589 nm. A amostra foi preparada em concentracéo de 1% (m/v) (em MeOH) em
uma cubeta de 1 mL. O ponto de fuséo foi realizado no Electro-thermal série 1A 9100
Digital Melting Point. A chapa de agitagcdo com aquecimento e a manta aquecedora
foram da marca Fisaton modelo 754A e 102E, respectivamente. O solvente foi removido
utilizando um evaporador rotativo da Buchi Rotavapor modelo R-114 conectado a uma
bomba de vacuo modelo KNF Neuberger, e o solvente remanescente foi removido
utilizando uma bomba de alto vacuo da Edwards modelo RV3. As estruturas dos
compostos foram geradas através do software ChemBioUltra® verséo 12.0.

2.2 Materiais, solventes e reagentes

O monitoramento das reacdes foi realizado através da cromatografia em camada
delgada (CCD) utilizando placas de silica-gel contendo indicador fluorescente F,,
da Merck. Para visualizacao, as placas foram colocadas em solucao acida (EtOH/
H,SO,, 95:5) e solugéo de vanilina. A purificagao através da cromatografia liquida em
coluna foi realizada utilizando silica-gel 60 (70-230 mesh) como fase estacionaria e
sistemas hexano:acetato de etila como fase movel numa coluna de vidro em diferentes
proporcdes. Os solventes comerciais foram purificados de acordo com os protocolos
descritos na literatura (PERRIN; AMAREGO, 1996). O hexano e o acetato de etila
foram destilados isoladamente com coluna de vigreaux, o diclorometano foi destilado
sob hidreto de calcio e o metanol foi destilado sob magnésio metalico e iodo sublimado.
Os reagentes tri-O-acetil-D-glucal e o alcool benzilico foram adquiridos da empresa
Sigma Aldrich.

2.3 Sintese do benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo

A sintese do benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo
foi realizada através do protocolo de Toshima e colaborados (1995), com algumas
modificagcdes. Deste modo, em um baldo de fundo redondo com capacidade de 50
mL foram adicionados o 3,4,6-tri-O-acetil-D-glucal (0,27 g; 1 mmol), o alcool benzilico
e diclorometano seco (20 mL). Em seguida, o baldo foi resfriado a 0°C e mantido sob
agitacao por 5 minutos. Apos este intervalo de tempo foi adicionado montmorillonita
K-10 (0,27 g; 100% m/m) e um sistema de refluxo foi acoplado ao baldo. A mistura
reacional foi mantida sob agitacao e aquecimento (50 + 5°C) por cerca de 30 minutos.
ApoOs este intervalo de tempo o aquecimento foi interrompido e o término da reacgao foi
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verificado por (CCD). Em seguida, a solugcao contida no baldo foi filtrada e o solvente
foi removido sob pressao reduzida utilizando evaporador rotativo. O produto bruto foi
purificado em coluna cromatografica utilizando inicialmente hexano e terminando com
um sistema de hexano:acetato de etila na proporcéo de 9:1.

2.4 Analises in silico:

Foram realizadas diferentes andlises in silico a fim de predizer o potencial
toxicolégico, as caracteristicas farmacocinéticas e farmacodinamicas do benzil 4,6-di-
O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo. Para isto foram usadas as
plataformas Osirirs e Molinspiration.

2.5 Osirirs Property Explorer:

O software Osiris Property Explorer utiliza a estrutura molecular da substancia
analisada para gerar algoritmos preditivos de potencial risco toxicolédgico. Tal predigao
€ baseada na comparacgao entre os fragmentos estruturais da molécula analisada com
um conjunto de fragmentos do “Registro de Efeitos Tdxicos de Substancias Quimicas”
(RTECS), do “Centro de Controle e Prevencdo de Doencas” (CDC), um 6érgéo
norte-americano, com mais de trés mil farmacos comercias. A toxicidade é avaliada
pela probabilidade da molécula demonstrar Mutagenicidade, Tumorogenicidade,
Irritabilidade e Interferéncia na Reproducdo Humana, obtendo-se como resultado
para cada parametro a classificacdo como de alto risco, risco moderado ou sem risco
(BRITO, 2010).

2.6 Molinspiration:

Através do software Molinspiration Online Property Calculation Tollkitfoi possivel
analisar a probabilidade do benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo de atuar em determinados alvos farmacoldgicos, agindo como: Ligante
de receptores acoplados a proteina G (GPCR), modulador de canal idnico, inibidor de
quinase, ligante de receptor nuclear, inibidor de protease e inibidor enzimatico (ERTL;
ROHDE; SELZER, 2000).

Este programa também foi utilizado para fornecer parametros fisico-quimicos que
serviram para avaliar a biodisponibilidade oral do composto baseando-se na “Regra
dos Cinco” desenvolvida por Lipinski. (LIPINSKI, 2004; URSU et al., 2011).

3| RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente foi sintetizado o benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-
2-enopiranosideo, o qual foi obtido como um produto oleoso e translicido, com um
rendimento reacional de 91%, sendo este rendimento superior ao obtido por Regueira
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e colaboradores (2016), que propés um novo método para sintese de diferentes
glicosideos 2,3-insaturados empregando a irradiacdo ultrassom. Vale salientar que
o rendimento obtido também foi superior quando comparado ao trabalho de Melo
(2007), a qual sintetizou 0 mesmo glicosideo empregando a mesma metodologia sem
adaptacdes (rendimento de 85%).

Este glicosideo 2,3-insaturado foi caracterizado por diferentes técnicas
espectroscopicas, conforme detalhado na Tabela 1, e os dados obtidos estdo de
acordo com os descritos na literatura (REGUEIRA et al., 2016).

De acordo com a Tabela 1, constata-se que o &ngulo de desvio Optico da solugao
metabdlica do glicosideo 2,3-insaturado foi positivo, corroborando que o composto
€ um derivado da D-glicose. Além disso, as bandas de vibracéo obtidas através do
espectro de infravermelho, expressas em numeros de ondas foram de 3030, 2899,
1745,1656, 1490, 1451, 1371, 1234, 1042, 696 cm' sendo referentes as ligagbes C, ,-H
(deformacgao axial, moderado), CSPS-H (deformacgao axial, forte), C=0O (deformacéao
axial, forte), C=C (deformacédo axial, fraca), C-H (deformacado angular, fraca), C-H
(deformagado angular, fraca), C-O (deformacao axial, forte), C-O (deformacgéo axial,
forte), C-H (deformacao angular, moderada) e C_,-H (deformagéo angular, moderada)
corroborando a estrutura proposta para o glicosideo 2,3-insaturado sintetizado.

Estrutura NN 70
[at]f,o RMN 'H (300 MHz, CDCI,) (75 MHz, IV (filme)
CDCl,)
07,34-7,24 (m,5H,H__ .. ), 5,88
(dl, 1H, H-3, J,,= 10,5 Hz), 5,86-
5,82 (m, 1H, H-2), 5,35-5,31 (m,
8 170,8;

1H, H-4), 5,10 (s/, 1H, H-1), 4,78
170,3;137,6; v, 3030,
(d, 1H, OCH(C), /=120 H2). 1 og 3 1285, 2899, 1745
5.0.1.0 74,7 (c 4,56 (d, 1H, OCH,CH,), J= o ’ ’
AcO 128,0;127,9; 1656, 1490,
A 1,00 120Hz), 425 (00, 1H H6, Jyp= 0 o0 2
AOT MeOH) 11,8 Hze J,, = 5,4 Hz), 4,16 (dd, A N
, 70,3;67,1; 1234, 1042,

1H,H-6", J,,=11,8Hze J, = 653 62.9- 696 cm”

’ 766
2,4 Hz), 4,13 (ddd, 1H, H-5, J, , =
, 20,9; 20,8.

12,3Hz, J,,=54Hze J, = 2,4

Hz), 2,09 (s, 3H, -OAc), 2,07 (s,
3H, -OAc)
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Tabela 1. Dados espectrais do glicosideo 2,3-insaturado.

Fonte: Préprio autor

Adicionalmente, as imagens dos espectros de RMN 'H e C (Figura 2 e 3)
indicam os deslocamentos quimicos dos atomos de hidrogénio e carbono presentes
na estrutura da molécula sintetizada.

A partir das analises in silico foi possivel avaliar diversos parametros de




comportamento da molécula em mamiferos, métodos que vém sendo estimulados
pelas legislacdes vigentes devido evitar o sacrificio de animais (OLIVEIRA FILHO et
al., 2015).
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Figura 2. Espectro de RMN 'H do benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo

Fonte: Préprio autor
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Figura 3. Espectro de RMN '*C do benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo

Fonte: Proprio autor

Utilizando o programa Molinspiration Online Property Calculation Tollkit foram
obtidos parametros fisico-quimicos do glicosideo 2,3-insaturado conforme mostrado
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na Tabela 2.

Glicosideo

2,3-insaturado cLogP MM nDLH nALH N° de Violacdes

s
K(oj»\o 16232 320,340 0 6 0
AcOv NF

Tabela 2. Predicao do perfil farmacocinético baseado na “Regra dos cinco”. Legendas: cLogP:
coeficiente de particao; MM: peso molecular; nDLH: doadores de ligagéo hidrogénio; nALH:
aceptores de ligagao hidrogénio

Fonte: préprio autor

Segundo os estudos realizados por Lipinski (2004) um farmaco apresentara uma

boa biodisponibilidade oral quando satisfizer um conjunto de pré-requisitos, a saber:
v' Apresentar massa molecular (MM) menor do que 500 Daltons;

v Coeficiente de particao (cLogP) menor que 5;
Maximo de cinco grupos doadores de ligac&o hidrogénio (nDLH);

v' Maximo de dez grupos aceptores de ligagédo hidrogénio (nALH).

De acordo com a Tabela 2, os pré-requisitos de Lipinski (2004) para o benzil
4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo foram todos satisfeitos,
indicando que a molécula apresenta um 6timo potencial de biodisponibilidade oral. Tal
dado é extremamente relevante, pois apesar existir outras de vias de administracéo, a
via oral continua sendo preferencial devido aos beneficios como: conveniéncia, baixo
custo, possibilidade de autoadministragao, maior adesao ao tratamento e menores risco
de desencadear infec¢des sistémicas no usuario (SOUZA; FREITAS; STORPIRTIS,
2007).

Também foi utilizado o software Molinspiration Online Property Calculation Tollkit
para avaliar o possivel comportamento farmacodinamico do composto sintetizado. Os
resultados obtidos encontram-se sumarizados na Tabela 3.

Segundo Singh, Gupta e Verma (2013) existe uma probabilidade da molécula
apresentar uma boa bioatividade quando sua pontuacéo for maior que 0,0 (valores
positivos). Uma pontuacao entre -5,00 e 0,0 demonstra a possibilidade de moderada
bioatividade e uma pontuagdo menor que -5,00 € indicativo de inatividade.

Glicosideo Ligante Modulador Inibidor Fli_;gczniir Inibidor Inibidor de
2,3-insaturado GPCR Canal I6nico Quinase P Protease Enzima
Nuclear
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OAc
\i’jov@ 0,28 0,13 -0,18 0,12 0,10 0,34
AcO™ NF

Tabela 3. Predicao de alvos farmacodinamicos a partir do software Molinspiration.

Fonte: Préprio autor

A partir destes critérios o benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-
enopiranosideo apresentou um bom potencial e pode se comportar como ligante de
GPCR, modulador de canal i6nico, ligante de receptor nuclear, inibidor de protease e
inibidor enzimatico, o que nos leva a observar o quao promissora se mostra a molécula
testada. Sua atividade como inibidor de quinase se mostrou moderada, porém muito
proxima de um valor positivo.

A plataforma ainda ressalta, apds a analise, as atividades que mais se destacam
para a molécula teste. No estudo em questao a acao de ligante de GPCR e inibidor
enzimatico se destacaram, o que aumenta ainda mais o interesse pela molécula, uma
vez que inumeros processos bioquimicos importantes para o controle da homeostasia,
bem como o tratamento de doencas envolvem a participagao de receptores e/ou a
participacdo de enzimas.

O programa Osiris Property Explorer, foi utilizado para a realizagdo das anélises
de toxicidade do glicosideo. A analise foi realizada pela busca de fragmentos na
estrutura que indiquem risco de toxicidade.

Conforme descrito pelo programa, uma analise realizada com 3.343 farmacos
evidenciou que: 88% deles n&o apresentava risco de Mutagenicidade; 92% néao
apresentava risco de causar Efeitos Irritantes; 94% nao apresentava risco de
Tumorogenicidade; e 90% nao apresentava risco de Interferir na Reproducgéo. Isso
nos leva a concluir que o ideal é a auséncia da possibilidade de risco na molécula
analisada. Os resultados obtidos para o composto sintetizado encontram-se listados
na Tabela 4.

O benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo  nao
demonstrou risco de toxicidade em nenhum dos parametros analisados, resultado muito
interessante, pois corrobora os dois estudos anteriores e fomenta o desenvolvimento
de estudos de diferentes cunhos envolvendo tal molécula.

Glicosideo Toxicidade
2,3-insaturado

Mutagénico Tumorigénico Irritante Reproducgéo

OAc
o_ O . . . .
- Sem risco Sem risco Sem risco Sem risco
AcO™ NF

Tabela 4. Predicao de toxicidade a partir do software Osiris.

Fonte: Préprio autor
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Mediante os dados teéricos obtidos através dos métodos in silico do benzil 4,6-di-
O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo, a prdéxima etapa da pesquisa
sera confrontar os dados teodricos obtidos com os experimentais.

41 CONCLUSOES

O benzil 4,6-di-O-acetil-2,3-didesoxi-a-D-eritro-hex-2-enopiranosideo foi obtido
em excelente rendimento, baixo tempo reacional e as adaptagdes realizadas na
metodologia proporcionou um aumento do rendimento quando comparados a outras
metodologias descritas na literatura.

O composto sintetizado foi caracterizado por diferentes técnicas
espectroscopicas, tais como, infravermelho, ressonancia magnética nuclear de
hidrogénio e carbono, rotacéo especifica, onde os dados encontrados estéo de acordo
com os descritos na literatura.

Os resultados obtidos com o advento das ferramentas in silico enalteceram
0 potencial desse glicosideo 2,3-insaturados, apresentando uma probabilidade
comprovada de desencadear diferentes efeitos fisiologicos, podendo agir por diferentes
vias e ainda sem apresentar efeitos téxicos com a probabilidade de administracao
oral, instigando-se ainda mais o desenvolvimento de estudos que visem explorar as
atividades desta molécula bem como de seus derivados.
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CAPITULO 22

USO DE ACIDOS GRAXOS POLI-INSATURADOS
OMEGA-3 COMO SUBSTITUTOS DE MEDICAMENTOS
ANTI-INFLAMATORIOS EM DOENCAS CRONICAS
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RESUMO:Osacidospoli-insaturadosvémsendo
estudado ha tempos, mas é na atualidade que
seus beneficios estdo acessiveis a populagcao
em geral. Os acidos graxos poli-insaturados
servem de substratos para a producao de
moduladores da resposta inflamatéria através
de vias enzimaticas especificas (COX e LOX),
a partir dos derivados do &cido linoleico (n-6) ha
a producédo de moduladores pro-inflamatorios,
a partir dos derivados do acido a-linolénico (n-
3) a producao de moduladores é da ordem anti-
inflamatoria. Pessoas portadoras de doencas
crbnicas tendem a ter processos inflamatérios
reincidentes e, portanto, tratamentos
repetitivos, e, € mais comum nestes casos a
automedicagao por haver situagdes onde o
medicamento ja n&o produz efeito. Visto isso,
um tratamento sem a utilizagao de drogas e
que ofereca apenas efeitos benéficos é de
grande relevancia em tempos onde se busca
cada vez mais qualidade de vida e saude. Tal
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tratamento é possivel quando utilizados os acidos graxos poli-insaturados dmega 3 e
O6mega 6 de forma funcional e proporcional ja que possuem a capacidade de modular
a resposta inflamatéria. O presente estudo trata-se de uma revisao de literatura onde
foi-se utilizadas as plataformas LILACS, BIREME, SciELO e Google Académico para
a procura de artigos cientificos limitando-se o periodo de 2010 a 2016. Tem-se como
objetivo difundir os riscos da automedicagcdo bem como o uso abusivo de drogas,
além de expor os beneficios de se consumir de forma adequada os acidos graxos poli-
insaturados em patologias cronicas.

PALAVRAS-CHAVE: AINES. Omega-3. Doencas Cronicas. Automedicagao.

ABSTRACT: Polyunsaturated acids have been studied for along time, butitis nowadays
that their benefits are accessible to the general population. Polyunsaturated fatty acids
serve as substrates for the production of modulators of the inflammatory response
through specific enzymatic pathways (COX and LOX), from the derivatives of linoleic
acid (n-6) there are the production of pro-inflammatory modulators, from the derived
from a-linolenic acid (n-3) the production of modulators is of the anti-inflammatory
order. People with chronic diseases tend to have recurrent inflammatory processes
and therefore repetitive treatments, and it is more common in these cases to self-
medication because there are situations where the drug no longer produces an effect.
Given this, a treatment without the use of drugs and that offers only beneficial effects is
of great relevance in times where one seeks more and more quality of life and health.
Such treatment is possible when the polyunsaturated fatty acids omega 3 and omega 6
are used in a functional and proportional way since they have the capacity to modulate
the inflammatory response. The present study deals with a literature review where the
LILACS, BIREME, SciELO and Google Academic platforms were used to search for
scientific articles, limiting the period from 2010 to 2016. The aim is to spread the risks of
the self-medication as well as the abusive use of drugs, besides exposing the benefits
of properly consuming the polyunsaturated fatty acids in chronic pathologies.
KEYWORDS: NSAIDs. Omega 3. Chronic diseases. Self-medication.

11 INTRODUCAO

Ainflamacao é uma resposta protetora que envolve células do hospedeiro, vasos
sanguineos, proteinas e outros mediadores e destinada a eliminar a causa inicial da
lesdo celular. A inflamacédo é induzida por mediadores quimicos produzidos pelas
células do hospedeiro em resposta a um estimulo nocivo. Quando o tecido € lesado,
a presenca de infecgao ou lesdo € percebida por células residentes, essas células
secretam moléculas (citocinas e outros mediadores) que induzem e regulam a resposta
inflamatoéria (ROBBINS et al., 2013). Muitas doencas sdo resultantes de processos
inflamatorios inapropriados ou excessivos que as iniciam e as acompanham de forma
cronica (BARBALHO et al., 2011).
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Pessoas portadoras de doencas crénicas tendem a ter processos inflamatorios
reincidentes e, portanto, tratamentos repetitivos que em sua maioria sédo feitos por
automedicacao utilizando anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs). Um estudo
realizado em 2010 revelou que dos 100 entrevistados, 95 praticavam a automedicacao
onde, 46% fazia uso continuo de AINEs e 93% desconhecia os efeitos que os
medicamentos poderiam causar (SOUZA, BUSS, 2010).

Os AINEs podem desencadear uma série de efeito colaterais, para quem tem
predisposicao, os problemas podem surgir apdés uma semana de uso ininterrupto do
remédio. Em outros casos, os primeiros sintomas comeg¢am a se manifestar com mais
meses de uso direto (SILVA, LOURENCO, 2014). Os mais comuns estdo associados
a gastropatias, nefropatias, além de acdes imunossupressoras.

Para aqueles que se tratam de doencas cronicas onde vez ou outra € necessario
o reuso da medicacdo, ndo é desejavel que se contraia uma outra enfermidade. Um
tratamento sem a utilizacdo de drogas e que ofereca apenas efeitos benéficos seria
de grande relevancia para esses pacientes em tempos onde se busca cada vez mais
qualidade de vida e saude. Este tratamento é possivel quando utilizados os acidos
graxos poli-insaturados d&mega 3 e 6mega 6 de forma funcional e proporcional.

O dmega 3 também é considerado um alimento funcional, que pode ser encontrado
tanto em formas naturais (animais marinhos) quanto artificiais (farmacos), ele também é
considerado um acido graxo poli-insaturado ou essencial, sendo um alimento funcional
muito importante, pois age no organismo de varias formas, ajuda a reduzir os danos
vasculares, evita a formacéo de trombos e aterosclerose, reduz o colesterol total, além
de desempenhar um importante papel nos processos inflamatorios (VAZ et al., 2014).

O presente estudo trata-se de uma revisao de literatura onde utilizou-se as
plataformas LILACS, BIREME, SciELO e Google Académico para a procura de artigos
cientificos limitando-se o periodo de 2010 a 2016, além de utilizar livros de referéncia.
Tem-se como objetivo difundir os riscos da automedicacdo bem como o uso abusivo
de drogas, além de expor os beneficios de se consumir de forma adequada os &cidos
graxos poli-insaturados em patologias crénicas.

2 | EPIDEMIOLOGIA DAS DOENGCAS CRONICAS NO BRASIL

Em 1930, as doencas infecciosas e parasitarias respondiam por 45% das
mortes no Brasil. Em 2009, as doencgas do aparelho circulatorio e as neoplasias foram
responsaveis por 48% dos Obitos na populacéo brasileira. Estatisticas de 1998 ja
demonstravam que as DCNT eram responsaveis por 66% de anos de vida perdidos
ajustados por incapacidade contrastando com 24% de doencas infecciosas, maternas,
perinatais e deficiéncias nutricionais e 10% de causas externas. Entre as doencas
cronicas, tiveram destaque os transtornos neuropsiquiatricos (19%), as doencgas do
aparelho circulatorio (13%), as doencas respiratdrias crénicas (8%), os canceres (6%),
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as doencgas musculoesqueléticas (6%) e diabetes (5%) (BRASIL, 2011).
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Figura 1. Taxas de mortalidade por doengas néo transmissiveis por regido em 1996 e 2007
Fonte: Schmidt et al. (2011).

Atualmente, as doencgas cronicas nao transmissiveis (DCNT) constituem o
problema de saude de maior magnitude relevante e respondem por mais de 70%
das causas de mortes no Brasil. As doencas cardiovasculares, cancer, diabetes,
enfermidades respiratérias crénicas e doengas neuropsiquiatricas, principais DCNT,
tém respondido por um numero elevado de mortes antes dos 70 anos de idade e perda
de qualidade de vida, gerando incapacidades e alto grau de limitacdo das pessoas
doentes em suas atividades de trabalho e de lazer (BRASIL,2014).

3 | INFLAMACAO: SINTESE E EFEITOS DOS EICOSANOIDES.

A inflamacéo faz parte do nosso sistema de protecdo e participa da resposta
imune imediata a infec¢do ou a lesdo. De um modo geral, a inflamacéo nada mais &
do que um processo protetor contra agentes lesivos.

A inflamacao é caraterizada por cinco atributos cardeais: calor, que resulta do
aumento da permeabilidade dos tecidos e de uma alteracédo do ponto de ajuste da
temperatura do corpo, rubor, vermelhidao que resulta de um aumento da permeabilidade
do tecido superficial, tumor, inchaco do tecido inflamado, como resultado de exsudacgéo
do plasma, dor, dor inflamatéria e aumento da sensibilidade do nervo sensorial, e
perda de funcédo, fun¢do do tecido diminuida. Os mediadores quimicos da inflamacgéo
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sao responsaveis pelos eventos vasculares e celulares e também as alteracées
morfologicas. Podem ser derivados de células, pré-formados e sintetizados a partir de
estimulos nocivos, ou de proteinas plasmaticas que sao sintetizadas principalmente
no figado e estdo presentes na circulacdo como precursores inativos que tém de ser
ativados (ROBBINS et al., 2013).

o MEDIADORES FONTE
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Figura 2. Os principais mediadores derivados de células e de proteinas plasmaticas
Fonte: Extraido de Robbins et al. (2016), p. 45.

Os mediadores inflamatérios sdo moléculas sinalizadoras de agressao, que
induzem ou limitam o processo inflamatério, sdo capazes de determinar o inicio, a
intensidade e a evolugao da inflamacédo. O interesse pelos eicosanoides surgiu na
década de 1930, apds relatos de que o sémen continha uma substéncia lipidica
gue causava contracdo da musculatura lisa uterina. Mais tarde, ficou claro que a
prostaglandina ndo era uma substancia Unica, mas toda uma familia de componentes,
gue podem ser produzidos por praticamente todas as células a partir de acidos graxos
insaturados de 20 atomos de carbono (RANG et al., 2012).

Os eicosanoides sao uma familia de moléculas biolégicas que agem como
sinalizadores muito potentes e como mensageiros de curta distancia, afetando os
tecidos proximos das células que o produzem (LEHNINGER, NELSON, COX, 2002).
Eles estdo envolvidos na modulagéo da intensidade e duracao da resposta inflamatoria
e também na regulacdo das fungdes dos linfocitos B e T. Além disso, os eicosanoides
também estéo envolvidos na fungao reprodutiva, formacéao de plaquetas e regulagdo da
pressao arterial, secrecao de acidos gastricos, e uma variedade de outros processos
importantes na saude humana (PERINI et al., 2010).

Sao sintetizados através da agao de lipases do tipo A2 e C nos fosfolipidios da
membrana que resulta na quebra de acidos graxos poli-insaturados. Dependendo da
via enzimatica havera um produto especifico, na via Ciclo-oxigenase serdo produzidos
os prostanoides (prostaglandinas, prostaciclinas e tromboxanos), na via Lipoxigenase
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h&a a sintese de Leucotrienos. Quando o substrato utilizado é o acido araquidénico
(n-6) é produzido os eicosanoides da série pro inflamatdria, quando utilizado o acido
eicosapentaendico (n-3) o eicosanoide resultante tem propriedade menos inflamatéria
ou até mesmo anti-inflamatéria (LEHNINGER, NELSON, COX, 2002).

ACAO EICOSANOIDE
Vasodilatacéo Prostaciclina e Prostaglandina
Vasoconstricdo Tromboxanos e Leucotrienos

Permeabilidade vascular aumentada Leucotrienos

Quimiotaxia, adesdo de leucécito Leucotrienos

Quadro 1. Principais A¢des Inflamatorias dos Eicosanoides
Fonte: Adaptado de Robbins et al. (2013).

Existem duas isoenzimas COX distintas, a COX-1 e a COX-2, a cicloxigenase
1 € produzida constitutivamente nos tecidos do organismo e existe em condigbes
normais. Responsavel pela producéo fisioldgica de prostaglandinas homeostaticas
e citoprotetoras na mucosa gastrica, no endotélio vascular e no rim. Aumenta a
liberacédo de prostaciclina liberada pelo endotélio vascular e pela mucosa gastrica, e
também estimula a producédo de tromboxanos, aumentando a agregacao plaquetaria.
A Cicloxigenase 2 € produzida por células ap6s receberem estimulos proinflamatérios.
Geralmente indetectavel nas células em repouso, e sua expressao aumenta muito sob
estimulos. S&o constitutivas no cérebro, rim, esqueleto e aparelho reprodutor feminino.
Sua formacao e/ou liberagéo é induzida por estimulos inflamatérios e citocinas. (SILVA;
LORENCO, 2014).

As enzimas lipoxigenases sao responsaveis pela producdo dos leucotrienos,
gue sao secretados principalmente pelos leucécitos, sdo quimioatraentes para os
leucocitos e também tém efeitos vasculares (ROBBINS et al., 2013).

41| MECANISMOS DE ACAO DOS AINES, EFEITOS COLATERAIS E OS RISCOS
DA AUTOMEDICACAO

Os antiinflamatérios sdo medicamentos que tem como principal objetivo reduzir
o grau de inflamacéo dos tecidos, 0 mecanismo de acédo dos antiinflamatoérios nao
esteroidais consiste na inibicdo das vias Ciclo-oxigenase, existem farmacos que séo
seletivos e bloqueiam apenas a COX-2, preservando as propriedades homeostaticas
da COX-1, e também existem os farmacos nao seletivos que bloqueiam as duas vias
COX (ROBBINS et al, 2016).

A seletividade para COX-1 vs COX-2 mostra-se variavel e incompleta no caso
dos AINES mais antigos; todavia, foram sintetizados inibidores seletivos da COX-2.
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Esses inibidores ndo afetam a funcdo plaquetaria quando administrados em doses
habituais. A eficacia dos farmacos seletivos para a COX-2 é igual a dos AINEs mais
antigos, por outro lado os inibidores seletivos da COX-2 podem aumentar a incidéncia
de edema e hipertensao (KATZUNG, MASTERS, TREVOR, 2014).

Ainda segundo Katzung, Masters e Trevor, (2014), todos os AINEs sao irritantes
gastricos e também podem estar associados a Ulceras e sangramentos gastro-
intestinais.Foi observada a ocorréncia de nefrotoxicidade como todos os farmacos que
foi relataado uma extensa experiéncia de uso. A nefrotoxicidade deve-se a interferéncia
na autorregulacao do fluxo sanguineo renal que é regulada pelas prostaglandinas.

ORDEM EFEITOS

Sistema Nervoso Cen-
tral

Cefaleia, zumbido e tontura.

Retencao hidrica, hipertensdo, edema e, raramente, in-

Cardiovasculares P o ) .
farto do miocérdio e insuficiéncia cardiaca congestiva.

Dor abdominal, displasias, nduseas, vomitos e, raramen-

Gastrointestinais ,
te, Ulceras e sangramento.

Raramente, trombocitopenia, neutropenia, ou até mesmo

Hematolégicos . .
anemia aplasica.

Provas de fungéo hepatica anormais, e raramente, insu-

Hepaticos ficiéncia hepatica.

Pulmonares Asma.

Cutaneos Exantemas de todos os tipos, prurido.

Renais Insuficiéncia renal, faléncia renal, hiperpotassemia e pro-

teindria.

Quadro 2. Efeitos colaterais dos AINEs
Fonte: Katzung, Masters, Trevor (2014).

A automedicagcao pode ser compreendida como o0 uso de medicamentos
sem prescricdo médica, muitas vezes indicados por terceiros ou balconistas de
estabelecimentos de dispensacao de medicamentos, ou utilizando-se da ultima receita
emitida pelo médico sem que seja para uso continuo (GOMES, 2012).

A automedicacao, termo usado para designar a “acdo de medicar-se por conta
propria”, € uma pratica largamente difundida no Brasil e no mundo. As consequéncias
dessapraticapodem serdesastrosas, gerar efeitosindesejados e imprevistos, causando
danos a saude — em fungao do risco- e ao bolso dos usuarios, por estar relacionado
ao alto custo e a aquisicao de produtos desnecessarios. Tomar medicamento sem a
orientacao de especialista pode, por vezes, nao surtir efeito algum, agravar doencas,
mascarar sintomas, tornando mais dificil o diagnostico de determinadas enfermidades,
além de causar danos sérios ao organismo ao atingir 6rgédos que nao estao doentes
(ANVISA, 2008).

Osriscosdaautomedicac¢ao saodiversos, sendo relacionados com apredisposicéo
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do organismo de quem ingere e a doenca propriamente dita, que acomete o usuario.
Dentre os riscos mais comuns da automedicacdo estdo as alergias, intoxicagoes,
hemorragias, dependéncias, mascaramento de doenca atrasando o diagnostico e até
mesmo a morte (GOMES, 2012).

Em relacdo ao consumo de medicamentos no mundo, o Brasil ocupa a quinta
posicao, estando em primeiro lugar em consumo na América Latina e ocupando o nono
lugar no mercado mundial em volume financeiro. Os medicamentos s&o responsaveis
pela principal causa de intoxicacoes humana ocorridas no Brasil, respondendo por cerca
de 30% dos casos registrados pelo Sistema Nacional de Informacdes Toxicologicas
SINITOX/FIOCRUZ, sendo os benzodiazepinicos, os antigripais e anti-inflamatorios
as classes de medicamentos que mais intoxicam nosso pais (SILVA; SOARES, 2011).

FAIXA ETARIA
TOTAL
05- | 10- | 15- | 20- | 30- | 40- | 50- | 60- | 70- )
ANO | >1 01041 9 | 14 | 19 | 29 | 30 | 40 | 59 | 6o | 70 | >80 [ '™

2010 | 811 | 7545 | 2066 | 1549 | 2273 | 4800 | 3591 | 2318 | 1224 | 504 | 292 | 198 | 539 | 27710
2011 | 820 | 8271 | 2231 | 1856 | 2712 | 5007 | 3811 | 2380 | 1320 | 529 | 340 | 212 | 760 | 30249
2012 | 783 | 7504 | 2030 | 1730 | 2510 | 4461 | 3410 | 2293 | 1187 | 435 | 269 | 122 | 274 | 27008

Tabela 1. Casos registrados de intoxicagdo humana por medicamentos e faixa etaria:
comparativos entre os anos de 2010, 2011 e 2012.

Fonte: MS — FIOCRUZ — SINITOX. *Ignorados.

FAIXA ETARIA
ANO <1 | o1-04 | 05:09 | 10- | 15 | 20- [ 30- | 40- | 50- | 60- f 70-| .o Ign.* TOTAL
14 | 19 | 29 [ 39 | 49 | 59 | 69 | 79
2010 | 0 5 2 2 3 14|11 | 11|12 8| 4 1 0 73
2011 | 1 2 0 2 2 | 11|18 7 5 6 | 2 1 1 53
2012 | 1 1 4 4 6 [ 21 |19 ] 8 5 7 | 2 1 2 81

Tabela 2. Obitos registrados de intoxicacdo humana por medicamentos e faixa etaria:
comparativos entre os anos de 2010, 2011 e 2012.

Fonte: MS — FIOCRUZ — SINITOX. *Ignorados.

De acordo com a ANVISA (2008), a Organizagcdo Mundial de Saude (OMS)
estabelece que ha o uso racional de medicamentos quando pacientes recebem
medicamentos apropriados para as suas condi¢cdes clinicas, em doses adequadas
as suas necessidades individuais, por um periodo adequado e ao menor custo para
si e para a comunidade. O sucesso de tratamento de doencas, propriamente dito,
depende do uso de determinada substancia na hora certa, na dosagem certa, nos
intervalos definidos e no periodo de tempo determinado, sempre sob a orientacéo
de um profissional de saude. Todo medicamento apresenta riscos, mesmo quando
utilizado de forma correta. O seu consumo de forma racional objetiva proporcionar o
maximo beneficio com uma minimizacéo dos possiveis efeitos prejudiciais.

A automedicacgao ocorre devido a varios fatores, como uma das principais causas,
a falta de controle em todos os pontos da cadeia sanitaria pelos 6rgaos reguladores,
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sendo a principal e mais preocupante, a falta do acesso aos médicos na saude publica,
e segundo, a falta de fiscalizacdo em farmacias, drogarias e da propaganda na midia.
(GOMES, 2012)

5| BENEFICIOS DO OMEGA-3

O interesse em estudar os 4cidos graxos émega-3 surgiu a partir de estudos
epidemioldgicos em esquimoOs da Groelandia onde se observava baixa incidencia de
doencas cardiovasculares apesar da dieta rica em gordura e pobre em carboidratos.

Suas principais fungdes sao a regulacao do metabolismo e transporte de
lipidios, que contribui para a diminuicdo sanguinea de LDL colesterol, constituicdo dos
fosfolipidios, onde a grande quantidade promove uma maior fluidez na membrana,
precursores de eicosanoides, cofatores enzimaticos e modulacéo do sistema imune
(KATZUNG, MASTERS, TREVOR, 2014).

Os dois dos mais importantes acidos graxos poliinsaturados 6émega 3 de
cadeia longa naturalmente presentes em produtos de origem marinha, sdo o acido
eicosapentaenoico (EPA; C20:5) e o acido docosahexaendico (DHA; C22:6). Esses
diferem entre si nos efeitos de muitas das suas atividades protetoras. O acido graxo
DHA parece ser mais responsavel pelo efeito no benéfico na reducéo de lipidios e
lipoproteinas, na pressdo sanguinea, na variabilidade da frequéncia cardiaca, no
controle da glicemia, em comparagcéo com o EPA. Juntos atuam no metabolismo dos
triglicerideos, na funcdo plaquetaria e endotelial, na pressao arterial, na excitabilidade
cardiaca, em niveis de estresse oxidativo, de citosinas pr6 e inflamatérias e na funcao
imune (VAZ et al., 2014).

Um estudo experimental foi realizado com 18 ratos Wistar, foram divididos em
trés grupos: Grupo Controle, Grupo Tenoxicam e o Grupo Omega-3 para receberem
respectivamente 0,2 mL de solugdo fisiologica, 1 mg/kg/dia de tenoxicam e 200mg/kg/
dia de acido graxo 6mega-3 diariamente. Ao analisar as médias dos pesos obtidos,
pode-se observar que o GT apresentou maior aumento de peso com um ganho médio
final de 72,038 g, uma diferenca estatisticamente significante quando comparado com
0s outros grupos, seguido pelo GC que obteve ganho de 39,01 g. Ja o GO apresentou
menor ganho de peso com uma meédia de 24,16 g. Uma possivel explicacdo para
esta diferenca é que o tenoxicam, um antiinflamatério néo esteroide (AINE), pode
acarretar retencdo de sodio e agua, resultando em ganho de peso. Ao se observar a
eficacia anti-inflamatéria do acido graxo émega-3, comparavel com o GT é superior
ao GC, com significancia estatistica, sugerindo que a suplementa¢ao com acido graxo
Omega-3 pode ser de valiosa utilidade principalmente na abordagem de doencas que
exijam tratamento crénico com anti-inflamatorios (MESQUITA et al., 2011).
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5.1 Uso clinico do 6mega-3

O aumento da razdo dmega-6/6mega-3 nas dietas ocidentais contribuiu para
o aumento da incidéncia de doencas inflamatorias, caraterizadas pela producao
excessiva ou inapropriada de mediadores inflamatérios, que incluem os eicosandides e
citocinas, e o reconhecimento do potencial anti-inflamatoério dos acidos graxos 6mega-3
aumentou o interesse sobre 0 seu papel na prevencao e o seu uso na terapéutica de
doencas inflamatorias agudas ou cronicas (CERQUEIRA, 2013).

Asma

O papel protetor do AGPI dmega-3 na asma esta baseado em trés principios:
1) a asma é uma doenca inflamatoria que € potencializada pela producao excessiva
de leucotrienos pro-inflamatorios, 2) a suplementac&o com 0Oleo de peixe reduz essa
producdo excessiva, e 3) ha uma correlacdo entre o consumo de peixe e diminuicao
do risco de asma e aumento da funcdo pulmonar (GOMES, OLIVEIRA, 2010;
CERQUEIRA, 2013; GUINE, HENRIQUES, 2011).

Artrite Reumatoide

Num estudo com 66 portadores de artrite reumatoéide os pacientes tomavam 75mg
de e duas vezes ao dia foram suplementados com 06leo de peixe, evidenciou-se uma
reducéo do numero de articulagbes moles e da duragao da rigidez matinal. Apos 18
semanas, o diclofenaco foi substituido por placebo, mas manteve-se a suplementacéao
com O6leo de peixe. Verificou-se que os niveis diminuidos de articulagdes moles se
mantiveram. Conclui-se que a suplementacdo com 6leo de peixe em pacientes com
artrite reumatoide leva a uma melhoria dos parametros clinicos desta doenca, sendo
possivel cessar a medicacao sem o agravamento da mesma (CERQUEIRA, 2013).

Osteoporose

Estudos realizados sugerem que os 4cidos gordos omega-3 séo benéficos para a
saude 6ssea. As fontes alimentares vegetais destes acidos gordos podem ter um efeito
protector sobre o metabolismo 6sseo através de uma diminuicdo da sua reabsorcgéo.
Ajudam a aumentar os niveis de calcio no organismo, depositam calcio nos 0ssos e
melhoram a resisténcia 6ssea (GUINE, HENRIQUES, 2011).

Obesidade e diabetes

A obesidade € caraterizada pela ativacdo de processos inflamatorios em
locais metabolicamente ativos, tais como o tecido adiposo, figado e células do
sistema imunitario. Consequentemente ocorre um aumento significativo nos niveis
dos marcadores pro-inflamatorios e uma modificacdo da sinalizacdo da insulina
circulante, uma vez que as pessoas com excesso de peso sofrem de um fraco
controlo da concentracdo de glucose no sangue e colesterol elevado, resultando no
desenvolvimento de resisténcia a insulina. O EPA e o DHA ajudam na perda de peso
e regulam a expresséao geénica do tecido adiposo de forma similar a restricao calérica,
levando a perda de massa gorda (GOMES, OLIVEIRA, 2010; CERQUEIRA, 2013;
GUINE, HENRIQUES, 2011).
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Doencas cardiovasculares

Os acidos graxos 6mega-3 tém muitos efeitos benéficos no sistema cardiovascular:
antiarritmicos e reduzem o risco de morte subita, antitromboticos, antiaterogénicos e
antiinflamatérios. Além disso, eles tém a capacidade de melhorar a funcdo endotelial,
reduzir a pressao arterial, reduzir os niveis de triglicerideos, e aumentar os niveis
de lipoproteinas de alta densidade. A ingestdo de acidos gordos omega-3 ajuda a
proteger contra derrames provocados pelo acumular de placas e pela formacéo de
coagulos sanguineos nas artérias que levam ao cérebro (GOMES, OLIVEIRA, 2010;
CERQUEIRA, 2013; GUINE, HENRIQUES, 2011).

6 | CONSIDERACOES FINAIS

Sabe-se que a automedicacdo é uma realidade bem presente no cotidiano,
muitos que a praticam n&o sabem o risco que correm ou as patologias que contrairam
por meio desta. Também é notdério que o nimero de casos de doencas inflamatérias
cronicas a cada dia aumenta.

Tendo em mente os beneficios cada vez mais comprovados na literatura cientifica
do 6mega-3 em diversas atividades metabdlicas, em especial a resposta inflamatéria, é
evidente os beneficios que pacientes crénicos possuiriam ao fazer uso do 6mega-3 de
forma funcional, proporcional e adequada, e haveria um consequente decréscimo no
indice de pessoas que utilizam medicamentos sem orientacéo especializada, porém,
se faz necessario mais estudos cientificos e experimentais aplicados a patologias
especificas e também estudos voltados a dosagens seguras e métodos de dosagem
sanguinea.
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RESUMO: A sindrome de microdelecao
22913, também conhecida como sindrome
de Phelan-McDermid (OMIM: 606232) é
um distarbio neurolégico caracterizado pela
incapacidade intelectual, hipotonia neonatal,
atraso desenvolvimento global, auséncia ou
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EM ANEL

atraso grave de fala, comportamento autista e
caracteristicas dismorficas menores. O paciente
descrito foi atendido no Ambulatério de Genética
Médica do Hospital Universitario Prof. Edgard
Santos (COM-HUPES/UFBA) com dismorfias
e atraso global de desenvolvimento. A analise
citogenética classica demonstrou presenca
de um cromossomo 22 em anel, 46,XY,r(22)
(p11;913) que foi caracterizado por SNP-
Array utilizando os chips HumanCytoSNP-12
BeadChip® (lllumina Inc., San Diego, CA). A
analise de SNP-array detectou adele¢cao de uma
cbpia da regiao 229q13.31-q13.33 (45764874-
51169045)x1 com 5,4 Mb de tamanho. Nessa
regiao existem varios genes, com destaque para
o gene SHANK3 (OMIM: 606230) identificado
como 0 gene critico nos aspectos neuroldgicos
e comportamentais observados em pacientes
com dele¢cdes 22q13. Mutacbes nesse gene
sao causa de transtorno do espectro do autismo
(ASD).

PALAVRAS CHAVE: Cromossomo em anel;
delecao 22q13; autismo; deficiéncia intelectual;
SNP-array

INTRODUCAO

A sindrome de microdelecdo de 22q13,
também conhecida como sindrome de Phelan-
McDermid (OMIM:606232),
neurolégico caracterizado pela deficiéncia

€ um disturbio
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intelectual, hipotonia neonatal, atraso desenvolvimento global, auséncia ou atraso
grave de fala, comportamento autista e caracteristicas dismorficas menores (8). Esta
sindrome pode apresentar-se como uma delecéo terminal simples ou através do
cromossomo 22 em anel com a perda do segmento final (2,9).

HISTORIA DO PACIENTE

Paciente do sexo masculino com 12 anos de idade foi encaminhado para o
Ambulatério de Genética Médica do Hospital Universitario Prof. Edgard Santos por
apresentar atraso no desenvolvimento neuropsicomotor, atraso na fala e dismorfias
faciais. Entre as caracteristicas dismorficas observadas destacam-se: orelhas grandes
em abano, ponte nasal baixa, posicionamento irregular dos dentes (Figura 1). E
relatado também crises convulsivas e tratamento com anticonvulsivantes. Caribtipo
dos pais foi normal e ndo ha historia de deficiéncia intelectual ou autismo na familia.

Figura 1: Sinais dismorficos presentes no paciente: ma ocluséo e posicionamento irregular dos
dentes, ponte nasal alargada e orelhas grandes.

INVESTIGACAO GENETICA

A analise citogenética classica ap6s cultura de linfécitos e bandeamento GTG
demonstrou caridtipo 46,XY,r(22)(p11q13) (Figura 2). A analise por SNP-Array
utilizando a plataforma de analise de alta resolu¢cao ScanSQ sistem (BeadArray based
sequencing Techologies-lllumina) e os chips HumanCytoSNP-12 BeadChip® (lllumina
Inc., San Diego, CA) revelou uma delecéo de 5,4 Mb no cromossomo 22, na regiao
g13.31-q13.33 (chr22:45764874-51169045)x1, considerada patogénica, de acordo
com o American College of Medical Genetics and Genomics (1), e uma duplicagcdo em
9p13.1-p12(chr9:40294324-42374011)x3, de significado incerto, arrfGRCh37].
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Figura 2: Cariograma bandeamento GTG do paciente: 46,XY,r(22)(p11g13). (ISCN 2017)

DISCUSSAO

A alteracdo em 22g13.31-q13.33 envolve varios genes, com destaque para o
gene SHANK3 (também conhecido como ProSAP2) (OMIM: 606230), identificado
como 0 gene critico nos aspectos neuroldgicos e comportamentais observados em
pacientes com delecbes 22g13. Mutacdes nesse gene estao associadas ao transtorno
do espectro autista (ASD) (3,4,6,10). A caracterizacao citomolecular do cromossomo
22 em anel é importante para determinar a extensao da delecéo e posterior correlagéo
gendtipo-fendtipo. Embora de tamanho pequeno, o cromossomo 22 é rico em genes,
e a delecdo dessa regiao esta relacionada com perda consideravel de linguagem e
deficiéncia intelectual.
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RESUMO: Trata-se de um estudo descritivo na
forma de relato de experiéncia do Programa
de Alocacéo, Realocacdo e Readaptacédo de
Servidores desenvolvido em uma faculdade de
universidade publica do interior de S&o Paulo,
elaborado a partir da atuagao das autoras.
Os altos indices de satisfagdo demonstram
a aprovacdo e efetividade do programa,
comprovando que processos de alocacgao,
realocacao e readaptacao, quando vinculados
a principios bioéticos como autonomia,
beneficéncia, ndo-maleficéncia e justica, sédo
mais efetivos. Recomenda-se a avaliagéo
da satisfacdo dos servidores que deve ser
realizada periodicamente, para estudos, ajustes
necessarios e efetividade do programa.
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Qualidade de vida no trabalho, Saude do
trabalhador

Recursos Humanos,

ABSTRACT: This is a descriptive study in the
form of an experience report of the Program of
Allocation, Reallocation and Readaptation of
Servers of a Faculty of public university of the
interior of S&o Paulo, based on the authors’
The high satisfaction rates
demonstrate the approval and effectiveness

performance.

of the program, proving that the processes of
allocation, reallocation and readaptation, when
linked to bioethical principles such as autonomy,
justice,
It is recommended that

beneficence, non-maleficence and
are more effective.
server satisfaction assessment be performed
periodically for studies, necessary adjustments
and program effectiveness.

KEYWORDS: Human Recurses, Personnel
Management, Bioethics, Quality of Work Life,

Occupational Health

11 INTRODUCAO

A Faculdade de Medicina de Botucatu é
uma unidade administrativa da Universidade
Estadual Paulista — UNESP e possui em seu
quadro mais de 2.500 servidores ativos e

Capitulo 24

227



inativos, atuantes nas atividades de ensino, pesquisa e extensao que inclui um Hospital
Universitario e duas unidades de Centro de Saude Escola.

Devido ao numero expressivo de fungdes e ocupacgdes, além da complexidade
de atividades envolvidas, observou-se grande demanda de alocacdes e realocacoes
de trabalhadores.

Esses processos envolvem aspectos biopsicossociais e podem desencadear
condicbes de maior vulnerabilidade desses trabalhadores, cabendo ao gestor buscar
assegurar os principios basicos da bioética na mudanga de ambiente laboral.

Este trabalho tem por objetivo demonstrar que processos de realocagao de
trabalhadores pautados na ética e bioética sao mais efetivos e trazem melhorias na
qualidade de vida no trabalho (QVT).

2| DESCRICAO DA EXPERIENCIA

Esta pesquisa consistiu em relato de experiéncia descrevendo aspectos
vivenciados pelos autores, no periodo de janeiro de 2013 a maio de 2015, relacionados
ao Programa de Alocacao, Realocacéo e Readaptacao de Servidores desenvolvido na
faculdade.

A alocagao se refere a insercdo de servidores contratados recentemente ou
vindos de transferéncias internas ou outras unidades. S&o trabalhadores que ndo se
encontravam na unidade anteriormente.

A realocacao esta relacionada aos servidores que estdo em fase de transicéo de
local de trabalho na prépria instituicao.

Ja a readaptacdo ocorre apdés andlise de junta médica, com trés médicos
especialistas na enfermidade do servidor em que séo definidas as restricoes laborais e
ha necessidade de readaptacéo em outro local de trabalho para que sejam respeitadas
as restricdes elencadas pela junta médica.

O Programa de Alocacgao, Realocacéo e Readaptacao de Servidores da FMB foi
desenvolvido pela secéo responsavel pelo desenvolvimento de Recursos Humanos,
sendo fundamentado em principios bioéticos, visando a assertividade na alocag¢ao dos
profissionais.

O programa inclui quatro etapas, a saber: acolhimento, alinhamento de
necessidades, definicdo de local de trabalho e acompanhamento e avaliagéao.

O acolhimento individualizado do servidor que esta se submetendo a alocacéo,
realocacao ou readaptacao é o primeiro passo para escuta de suas necessidades e
possiveis restricdes. Neste momento sdo dadas todas as orientacdes sobre 0 processo
identificando-se ainda as habilidades do candidato.

Em seguida, sdo verificados os possiveis locais disponiveis, alinhando-se as
necessidades da instituicao e as habilidades do trabalhador. Nesta etapa, realizada de
forma humanizada e participativa, sdo ouvidas todas as partes envolvidas, inclusive
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possiveis supervisores. Visitas guiadas a possiveis locais de trabalho sao parte desta
etapa.

A definicdo do novo local de trabalho é realizada em conjunto com servidor,
supervisores de areas e responsaveis de Recursos Humanos, além da participacao
do responsavel pela diretoria administrativa da unidade.

E realizado acompanhamento do processo de insercéo no novo local de trabalho
pela equipe de recursos humanos, bem como avaliagcdo do processo por parte do
servidor e dos superiores imediatos dos mesmos.

31 AVALIACAO DO PROGRAMA

Em maio de 2015, foi aplicado questionario entre os participantes do programa
abrangendo aspectos da organizacdo do trabalho, das relacbes sociais, QVT e
procedimentos do programa.

Participaram da pesquisa 51 trabalhadores, representando 59% do total de
servidores alocados (n=87).

Para 90% dos entrevistados, os procedimentos adotados no programa foram
satisfatorios, necessarios ou excelentes. Oitenta e quatro por cento dos trabalhadores
estava satisfeito com as novas atividades que realizava. Com rela¢do ao relacionamento
com os atuais colegas de trabalho e o gestor, 96% avaliaram como satisfatorio, bom
e muito bom.

Para 51% dos servidores, a mudanca de local de atividade trouxe melhorias para
a QVT.

Quarenta e trés por cento dos entrevistados consideraram o novo ambiente muito
bom, 33% bom e 20% satisfatoério.

Os altos indices de satisfacdo demonstram a aprovacéo e efetividade do programa,
comprovando que processos de alocacado, realocacdo e readaptacdo, quando
vinculados a principios bioéticos como autonomia, beneficéncia, ndo-maleficéncia e
justica, sdo mais efetivos.

Com a possibilidade de participagdo na decisdo do novo local de trabalho, o
programa evidencia a autonomia do sujeito, principio comum a todas as teorias éticas,
trazendo novas perspectivas no ambito da gestao de pessoas.

Deve-se procurar construir parceria em sintonia, empatia e solidariedade com
o trabalhador, buscando decidir-se pelo melhor local. A bioética deve ser motivo de
ponderacao para a op¢ao, fruto de reflexao e juizo critico(Hosne,2006).

Tal participacdo esta ainda imbuida de questbes subjetivas relacionadas a
cumplicidade e ao comprometimento futuro na nova area de atuagao, o que gera maior
satisfacdo no ambiente laboral.

Estas acbes sdo responsaveis por elevar os indices de QVT em instituicbes e
organizacgodes de trabalho. Sob o olhar da Ergonomia da Atividade Aplicada a Qualidade
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de Vida no Trabalho (EAA_QVT), a QVT expressa as vivéncias dos trabalhadores
que sdo marcadas por sentimentos de felicidade com o trabalho, de prazer com o
tempo passado nesse local e de experiéncias positivas relacionadas com a gestao
humanizada do mesmo, o ambiente de trabalho saudavel e o desenvolvimento pessoal
e profissional (Ferreira,2013).

41 CONCLUSOES E RECOMENDACOES

Como demonstrado no relato, a aprovacéo e resultados do programa comprovam
que processos de alocacao, realocacao e readaptacédo de trabalhadores, quando
vinculados a principios basicos de bioética sao mais efetivos e refletem diretamente
na qualidade de vida no trabalho dos servidores.

A avaliacado da satisfacdo dos servidores deve ser realizada periodicamente,
para estudo e ajustes necessarios e efetividade do programa.
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RESUMO: Objetivou-se avaliar a autopercepcao
de saude de individuos diagnosticados com
cancer de proéstata, e individuos saudaveis
atendidos pelo Sistema Unico de Saude (SUS)
em Vitoria da Conquista (BA). Trata-se de um
estudo caso-controle, com 148 individuos do
grupo caso (pacientes diagnosticado por exame
anatomopatolégico, tratados na Unidade de
Alta Complexidade em Oncologia) e 154 do
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grupo controle (individuos saudaveis doadores
de sangue no Servico de Hemoterapia do
Sudoeste). Os critérios de inclusao foram sexo
masculino, idade = 50 anos, e concordar com a
participacao voluntaria na pesquisa. Os dados
foram coletados, de Julho de 2015 a Junho de
2016, por meio da aplicacdo de questionario,
afericdo de medidas antropométricas e
consulta a prontuario médico. As andlises
estatisticas foram realizadas no programa Epi
Info 7.1.5. A média de idade foi maior para o
grupo caso (73,3 + 8,86 anos; e 55,38 + 4,40
para o grupo controle) e a pratica de exercicio
fisico foi maior no grupo controle (82,4%).
Autopercepcédo negativa do estado de saude
foi observada em 45,27% (n=67) do grupo caso
e 11,04% (n=17) do grupo controle. Individuos
idosos apresentaram 2,81 (1,05 — 7,56) vezes
a chance de autoavaliar negativamente a
saude. Os nao praticantes de atividade fisica
demonstraram 2,08 (1,07 — 4,04) vezes a
chance de autoperceberem negativamente o
estado de saude. A literatura carece de estudos
gque apresentem a autopercepcéo do estado de
saude em Cancer de Prostata (CaP).

INDEXADORES: Autoavaliacdo de saulde;
Cancer de prostata; Fatores de risco.

ABSTRACT: The objective was to evaluate the self-
perception of health of individuals diagnosed with
prostate cancer, and healthy individuals attended by
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the Unified Health System (SUS) in Vitoria da Conquista (BA). It is a case-control study, with
148 individuals from the case group (patients diagnosed by pathology examination, treated in
the High Complexity Unit on Oncology) and 154 from the control group (healthy blood donors
at the South-West Hemotherapy Service). The inclusion criteria were male gender, age = 50
years, and agree to voluntary participation in the survey. Data were collected from July 2015
to June 2016, through the application of a questionnaire, anthropometric measurements and
consultation of medical records. Statistical analyzes were performed in the Epi Info program
7.1.5. The mean age was higher for the case group (73.3 + 8.86 years and 55.38 + 4.40 for the
control group) and physical exercise was higher in the control group (82.4%). Negative self-
perception of health status was observed in 45.27% (n = 67) of the case group and 11.04%
(n = 17) of the control group. Older individuals presented 2.81 (1.05 - 7.56) times the chance
of negative self-assessment of health. The non-practitioners of physical activity demonstrated
2.08 (1.07 - 4.04) times the chance of self-perceived negative health status. The literature lacks
studies that present the self-perception of health status in Prostate Cancer (CaP).
INDEXERS: Health self-assessment; Prostate cancer; Risk factors.

11 INTRODUCAO

O cancer de prostata (CaP) representa um problema de saude publica tanto em
paises desenvolvidos quanto em desenvolvimento. No Brasil, é considerado o segundo
tipo de tumor mais comum entre homens com mais de 50 anos de idade (LIMA; ALVES,
2010), sendo superado somente pelo cancer de pele nao melanoma. De acordo com
dados do INCA (2005), o CaP é o terceiro tipo de cancer mais diagnosticado no Brasil
e 0 quinto que mais leva a Obito, tendo maior incidéncia na regiéo Sul.

O CaP em relacdao a mortalidade, tem mostrado associacdo com a idade
avancada, sendo considerado uma doenca da terceira idade (PINHEIRO, ARAUJO,
BARBOSA, 2015). No Brasil em 2012 o CaP foi responsavel por 13.417 Obitos nos
individuos com idade superior a 40 anos. Estimativas do biénio 2016—2017mostram
incidéncia de 61.200 novos casos de CaP, sendo esperado um aumento de cerca de
60% por conta da elevacao da expectativa de vida (INCA, 2016).

Entre os fatores de risco putativos para o CaP destacam-se: tabagismo, etilismo,
fatores nutricionais, fatores hormonais (horménios masculinos e de crescimento) e
IMC elevado (RHODEN & AVERBECK, 2010; ARAUJO, et al., 2012). Na literatura
ainda nao ha consenso se o uso do tabaco possui associagdao com o CaP. Porém,
estudos sugerem que o tabaco eleva 61% o risco de 6bito dos pacientes que possuem
cancer em comparag¢ao com pacientes que tém a doenca, mas n&o possuem o habito
de fumar; o que provavelmente deve-se ao envolvimento do tabaco na disseminagéo
metastatica (CUZICK et al., 2014; PRESSE, 2011). Além disso, o excesso de peso
corpoéreo tem sido associado ao aumento do risco de 25% para o desenvolvimento do
cancer (MARTINS, ALVES, ARANTES, 2017; KNIBEL, 2007; INCA, 2005). As doencas
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cronicas (hipertenséo arterial, arteriosclerose, doengas coronarias, dislipidemias), em
especial a hipertensao arterial, podem aumentar o risco do desenvolvimento do CaP
(TORTAJADA et al., 2011a,b).

A autoavaliacdo de saude tem sido considerada uma ferramenta ou indicador
valido e confiavel do estado de saude, estando fortemente associada com o estado
real ou objetivo (SOUZA, 2012). Este indicador é considerado um meio eficiente de
reunir informacdes acerca das condi¢cées de saude fisica, cognitiva e emocional de
individuos (LEBRAO; DUARTE, 2013), de uma maneira simples, direta e global.

De uma forma geral, em estudos de autoavaliacdo da saude, a captura das
percep¢des usa critérios amplos, tais como: (i) idade do individuo, (ii) escolaridade,
(i) incapacidade funcional, e (iv) presenca ou auséncia de enfermidade (LEBRAO;
LAURENTI, 2005; ALVES; RODRIGUES, 2005; BARROS, 2005). As variaveis
relacionadas a autopercepc¢do de saude costumam ser classificadas em: habito de
vida, condi¢cdo de saude e condi¢do séciodemografica (SOUZA, 2012).

Tem sido crescente a utilizacdo da autopercepcédo de saude como um indicador
em estudos epidemiolodgicos (BRASIL, 2009). Os resultados tém demonstrado que
trata-se de uma ferramenta (i) que pode se tornar util no diagnostico; (ii) util na
indicacao da qualidade de vida dos individuos (BRUCKI et al.,2003); (iii) importante
como preditora de incapacidade funcional; (iv) indicadora de prognéstico negativo de
doenca (BORGES et al., 2014); (v) valida como fornecedora de dados de indicadores
clinicos de morbidade e de mortalidade; (vi) bom marcador de diferencas nos
subgrupos populacionais (FRANKS et al., 2003); e (vii) fonte de informacdo para
subsidiar intervencéao de politicas publicas (FRANKS et al., 2003).

Numerosos estudos tém demonstrado que a percep¢ao negativa de saude € um
fator importante para mortalidade (BURSTROM; FREDLUND, 2001). Cangussu et al.,
(2010) demonstraram que cerca de 30% das participantes do seu estudo possuiam
percepcao negativa de saude em associagdo com o cancer de mama; e que este
aspecto tinha reflexo em suas percepcgdes de saude como ruim.

Neste contexto, o presente estudo, teve como objetivo caracterizar e avaliar
comparativamente a autopercepcdo de saude de individuos diagnosticados e nao
diagnosticados com CaP atendidos pelo Sistema Unico de Satde (SUS) no municipio
de Vitéria da Conquista — Bahia.

2| METODOLOGIA

Desenho do estudo e Amostra estudada

Tratou-se de um estudo caso-controle (n=303), com 149 individuos do grupo
caso (com diagnostico anatomopatolégico de CaP) e 154 do grupo controle (individuos
saudaveis). Os individuos do grupo caso encontravam-se em tratamento pelo SUS,
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na Unidade de Alta Complexidade em Oncologia (UNACON), e os do grupo controle
eram doadores de sangue no Servico de Hemoterapia do Sudoeste (SHS); ambos
localizados em Vitéria da Conquista - BA. Os critérios de incluséo foram: (i) sexo
masculino, (ii) idade maior ou igual a 50 anos e (iii) concordar com a participacéo
voluntaria na pesquisa incluindo assinatura em Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

O projeto do estudo aqui apresentado foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Instituto Multidisciplinar em Saude da Universidade Federal da Bahia
(IMS-UFBA), protocolo 30879614.3.0000.5556.

Coleta de dados

O instrumento de coleta de dados, aplicado de julho de 2015 a junho de 20186,
consistiu em (i) aplicacado de questionario, (ii) realizacdo de medidas antropométricas
e (iii) coleta de dados de prontuario dos pacientes. Todas as etapas foram realizadas
por equipe previamente treinada, formada por estudantes da area de saude.

O questionario, adaptado de instrumento validado pela Pesquisa Nacional de
Saude Publica (FIOCRUZ, 2012), foi previamente submetido a pré-testes e estudo-
piloto, possibilitando adaptacdes a realidade local. O questionario foi aplicado na
forma de entrevista. Foram investigadas variaveis relacionadas aos seguintes
aspectos: caracteristicas demograficas, habitos de vida, condicdo de saude, uso de
medicamentos e dados do prontuario médico.

As medidas antropométricas de peso, estatura e altura do joelho (em paciente com
limitacdo em ficar ereto) foram obtidas com auxilio de: balanca digital (capacidade de
199,99 kg e divisao de 50g; Marte®), estadidmetro vertical (Alturexata®) e antropémetro
(Indaia®). O estado nutricional foi classificado de acordo com o indice de Massa Corporal
(IMC=peso/estatura?). De forma diferenciada, devido a média de idade (equivalente a
idosos), os individuos do grupo caso foram considerados: eutréficos se IMC =18,5 a
27 kg/m?e néo eutréficos se IMC <18,4 e =27,1 kg/m?.

O escore de Gleason (recuperado de prontuario, e avaliado apenas no grupo
caso) refere-se ao padrao arquitetural do CaP. Este é obtido pela soma das graduacdes
de Gleason mais abundantes na amostra analisada no exame anatomopatologico.
Dentre os escores, 1 € bem diferenciado e 5 & pobremente diferenciado (NELSON,
et al., 2008; MAGNABOSCO, 2014). Escores de 6 a 10 sao decorrentes da soma de
padrdes primarios e secundarios. Escores mais elevados sao indicadores de cancer
em estagio mais agressivo (MAGNABOSCO, 2014).

Analise Estatistica

Foram realizadas caracterizagcdo e analise descritiva de todos os individuos
(n=303), quanto a autopercep¢ao negativa do estado de saude. Foi considerada
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autopercepcao negativa do estado de saude quando o individuo respondeu regular,
ruim ou muito ruim a seguinte questao “De um modo geral como o senhor considera
seu estado de saude?”. A autopercepcéo foi considerada positiva quando na mesma
questao, a resposta foi bom ou muito bom.

A associacao da autopercepcao de saude negativa foi investigada em relacao as
variaveis consideradas como fatores putativos de prote¢do para o desenvolvimento do
CaP (variaveisresposta). As variaveis respostas analisadas paraambos os grupos (caso
e controle) foram: (i) Idade; (ii) Etnia; (iii) Consumo autorreferido de bebida alcodlica;
(iv) Consumo autorreferido de cigarro; (v) Préatica autorreferida de atividade fisica;
(vi) Histérico familiar de CaP autorreferido; (vii) Histérico de DSTs autorreferido; (viii)
indice de Massa Corporal - IMC calculado; e (ix) Uso de medicamentos autorreferido.
Para o grupo caso, também foram analisadas as seguintes variaveis resposta: Escore
de Gleason e Hormonioterapia.

Os dados foram tabulados no programa Microsoft Excel 2010. As analises
estatisticas foram realizadas no programa Epi Info, versao 7.1.5. As analises incluiram
estatisticas descritivas, utilizando média e desvio-padrao para as variaveis continuas.
A Odds Ratio (OR) foi utilizada para avaliar associa¢ao entre a autopercepg¢ao negativa
e a variavel resposta adotando-se intervalo de confianga (IC) de 95%, e valor de p <
0,05.

3 | RESULTADOS

Foram abordados 172 individuos no grupo caso, sendo elegiveis 148 individuos,
perda de 13,95% (24 pacientes). No grupo controle foram abordados 160 individuos,
sendo elegiveis 154, representando perda de 3,75% (06 individuos). As perdas
decorreram de recusas e impossibilidade de participagao.

Na Tabela 1 esta descrita a caracterizacao da autopercepcao de saude negativa
de individuos diagnosticados ou ndao com CaP. Foi observado que no grupo caso
45,27% (n=67) tiveram autopercepc¢do negativa do estado de saude, enquanto no
grupo controle foram 11,04% (n=17). A caracterizacao desta amostra revelou média de
idade para o grupo caso de 73,3 anos (+8,86) e para o grupo controle de 55,38 anos
(x4,40) (dados nao mostrados em tabela).

Grupo caso Grupo controle
1
N(148)? AN' N (%)>  N(154)2 AE’; )DI
Idade
ldoso 124 60 (90,9) 5 0
N&o idoso 24 06 (9,09) 149 17 (100)
Etnia
Brancos 32 15 (22,4) 55 5(29,4)
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Nao Brancos 116 51 (77,3) 99 12 (70,6)
Alcoolismo autorreferido

N&o 134 59 (89,4) 83 10 (58,8)
Sim 14 07 (10,6) 71 07 (41,2)
Tabagismo autorreferido

N&o 131 59 (89,4) 133 15 (88,2)
Sim 16 07 (10,6) 20 02 (11,8)
Exercicio fisico autorreferido

N&o 79 42 (63,6) 34 03 (17,6)
Sim 68 24 (36,3) 120 14 (82,4)
Historico familiar de CaP autorreferido

N&o 84 38 (61,3) 108 12 (75,0)
Sim 58 24 (38,7) 39 04 (25,0)
Historico de DSTs autorreferido

N&o 114 48 (72,7) 138 15 (88,2)
Sim 33 18 (27,3) 15 02 (11,8)
indice de Massa Corporal (IMC)

Eutréfico 102 49 (83,1) 85 11 (73,3)
N&o eutrofico 31 10 (16,9) 51 04 (26,7)
Uso de medicamentos autorreferido

N&o 35 11 (16,7) 111 11 (64,7)
Sim 113 55 (83,3) 42 06 (35,3)

Tabela 1. Caracterizagéo de individuos diagnosticados ou ndo com CaP atendidos pelo SUS
no sudoeste baiano entre 2015 e 2016.

Dados coletados no UNACON e SHS, de 07/2015 a 06/2016. Grupo caso autopercepgéo positiva de satde
(n=82). Grupo controle autopercepgao positiva de satde (n=137).'Autopercepcao negativa de satde.?Totais
variam devido informacdes ignoradas.

Comparando as variaveis analisadas nos individuos que apresentaram
autopercepcao negativa do estado de saude dos grupos caso e controle, as variaveis
que apresentaram frequéncias aumentadas (e que posteriormente mostraram-se
estatisticamente diferentes entre os grupos caso e controle) entre as categorias de
respostas foram: (i) Idade, sendo superior no grupo de individuos com CaP (90,9% de
idosos); Pratica de exercicio fisico, sendo superior no grupo de individuos saudaveis
(82,4%); e (iii) Uso de medicamentos, sendo maior no grupo caso (83,3%).

As analises do Escore de Gleason e do uso de hormonioterapia, dos individuos
do grupo caso, seguem. Foi observado que (i) 45,27% (n=67) tiveram autopercepc¢éao
negativa do estado de saude, (ii) 52 individuos possuiam tumor classificado com
Escore de Gleason <7 (83,6%) e os demais (n=15) possuiam tumor classificado com
Escore de Gleason =8 (16,4%). No que diz respeito a hormonioterapia, 80,3% (n=53)
ja haviam feito uso de 09 sessdes ou mais do acetato de leuprorrelina, e os demais
(19,7%; n=13) haviam feito uso de até 08 sessdes (dados ndo mostrados em tabela).

A Tabela 2 apresenta os resultados da analise univariada de fatores putativos
relacionados a autoavaliagdo negativa de saude em individuos diagnosticados com




CaP (grupo caso) e individuos saudaveis (grupo controle).

Grupo caso (n = 67) Grupo controle (n = 17)
AN' Valor AN! Valor

Variaveis de
explicativas N (%) OR (IC 95%) de p® N (%)? OR (IC 95%) o
Idade
Idoso 60 (90,90) 2,81 (1,056-7,56) 0,01 0 0 0,27
Nao idoso 06 (9,09) 1 17 (100)
Etnia
Brancos 15 (22,4) 1 0,38 5 (29,4) 1 0,29
N&o Bran-
cos 51 (77,3) 0,89 (0,41 —1,95) 12 (70,6) 1,38 (0,46 —4,14)

Alcoolismo autorreferido
Nao 59 (89,4) 1 0,33 10 (58,8) 1 0,33
Sim 07 (10,6) 1,27 (0,42 —3,82) 07 (41,2) 0,79 (0,28 — 2,21)

Tabagismo autorreferido
Nao 59 (89,4) 1 0,46 15 (88,2) 1 0,46
Sim 07 (10,6) 1,05 (0,37 —2,99) 02 (11,8) 1,14 (0,24 —5,42)

Exercicio fisico autorreferido
N&ao 42 (63,6) 1 0,01 03 (17,6) 1 0,34
Sim 24 (36,4) 2,08 (1,07 — 4,04) 14 (82,4) 0,73 (0,19 —2,71)

Histoérico familiar de CaP autorreferido
Nao 38 (61,3) 1 0,32 12 (75,0) 1 0,45
Sim 24 (36,7) 1,17 (0,59 —2,30) 04 (25,0) 1,09 (0,33 - 3,62)

Histérico de DSTs autorreferido
Nao 48 (72,7) 1 0,10 15 (88,2) 1 0,37
Sim 18 (27,3) 0,60 (0,28 —1,32) 02 (11,8) 0,79 (0,16 — 3,85)

indice de Massa Corporal (IMC)
Eutréfico 49 (83,1) 1 0,06 11 (73,3) 1 0,18
N&o eutréfico 10 (16,9) 0,51 (0,22 — 1,20) 04 (26,7) 0,56 (0,16 —1,86)

Uso de medicamentos autorreferido
Nao 11 (16,7) 1 0,03 11 (64,7) 1 0,22
Sim 55 (83,3) 0,48 (0,22 — 1,08) 06 (35,3) 0,66 (0,22 —1,91)

Tabela 2. Analise univariada da autopercepcao negativa de satde de individuos diagnosticados
com CaP atendidos pelo SUS e pessoas saudaveis no sudoeste baiano entre 2015 - 2016.

Dados coletados no UNACON e SHS, de 07/2015 a 06/2016. Grupo caso autopercepcao positiva de satde
(n=82). Grupo controle autopercepgao positiva de satde (n=137). 'Autopercepcao negativa. >Totais variam devido
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informagdes ignoradas. 3Significancia estatistica adotada p<0,05.

As variaveis que se mostraram estatisticamente associadas com a autopercepcéo
negativa de saude nos pacientes com CaP foram (i) idade, (ii) pratica de exercicio fisico
e (iii) uso de medicamentos. No grupo caso com autopercep¢do negativa de saude
houve maior frequéncia (90,9%) de individuos idosos, demonstrando que estes tém
2,81 (1,05 - 7,56) vezes a chance de autoperceberem negativamente a saude quando
comparados a individuos néo idosos, (com significancia estatistica, p-value 0,01).
Sobre a pratica de atividade fisica a maioria dos individuos que relatou autopercepcéo
de saude negativa do grupo caso nao praticava exercicio fisico (63,6%), mostrando
que estes apresentaram 2,08 (1,07 — 4,04) vezes a chance de relatarem uma visao
negativa de saude em relagéo aqueles que praticam atividade fisica, (com significancia
estatistica, p-value 0,01). Analisando o uso de medicamentos é possivel inferir que no
grupo caso com autoavaliagdo negativa de saude houve predominancia de (83,3%) de
individuos que relataram fazer o uso de algum tipo de medicacgao, estes apresentando
0,48 (0,22 — 1,08) vezes a chance de autoavaliarem negativamente a sua saude (com
significancia estatistica, p-value 0,03). Outra variavel analisada que apresentou-se
proxima ao nivel de significancia no grupo caso foi o indice de massa corporal (IMC),
onde individuos eutroéficos apresentaram 0,51 (0,22 — 1,20) vezes a chance de relatar
uma visdo negativa de saude quando comparados a individuos néo eutroficos (p-value
0,06). Nenhuma das variaveis analisada mostrou-se associada com a autopercepcgao
negativa de saude para o grupo de individuos saudavel (sem cancer).

4 | DISCUSSAO

Os estudos que envolvem autopercepcdo de saude sao capazes de direcionar
a escolha dos principais determinantes que contribuem para avaliacdo de saude.
No trabalho de Ramos (2003) foi demonstrado que a maioria dos individuos que
nao possuia comportamento saudavel e que apresentava estresse fisioldgico e/ou
reducdo da capacidade fisica estava propicia a possuir autopercepcao negativa e
maior chance de ébito. Em individuos com autopercepcao negativa de saude € comum
relatos de ocorréncia de diversas doencgas; entretanto, em individuos que possuem
autopercepcgao positiva é frequente a afirmacéo de que a saude vai muito além da
auséncia de doencas (MANOR et al., 2001).

Na maioria das vezes, o diagnostico de cancer € recebido como de doencga grave,
0 que acaba levando a estigmatizacdo e/ou autorreferimento de saude negativo. O
paciente oncol6gico possui maior quantidade de emocdes do que é capaz de expressar
(GABRIEL; BERNADES, 2010). E sabido que em pacientes oncoldgicos o estado de
saude encontra-se debilitado pelo tratamento. Tal debilidade provavelmente contribui
diretamente para que os individuos possuam visao ruim do seu estado de saude.

O comprometimento da capacidade funcional dos idosos é outro fator que
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contribui para visédo negativa da saude. Segundo Cavalcanti et al., (2017) individuos
idosos possuem autopercepcéo negativa de saude devido ao envelhecimento natural
e/ou até por possuir outros fatores associados, como a polifarmacia. O presente estudo
demonstra associacao estatistica de autopercepcéo negativa do estado de saude com
a idade no grupo dos pacientes com CaP.

Em relacdo a etnia, a mesma é considerada um fator putativo para o CaP. No
presente estudo foi observada maior ocorréncia de CaP em individuos néo brancos. O
gue esta em consonancia com a literatura, que demonstra que o risco do CaP é maior
em individuos de etnia ndo branca (BBC, 2008). Nao houve, no presente trabalho,
associacao estatistica da etnia com autopercepcao de saude. Estudos de Reichertet
al. (2012), Barnes et al. (2004), e Barros et al. (2001) revelaram que individuos de etnia
branca, possivelmente por terem acesso maior aos servicos de saude, apresentam
menor incidéncia de autoavaliacdo negativa de saude.

No presente estudo, o etilismo ndo se mostrou associado estatisticamente a
autopercepcao negativa de saude, em ambos os grupos estudados (caso e controle).
Em estudo de Souza (2012), 59,1% dos individuos (onde 36,5% possuiam de 60 a 69
anos) com patologias (tais como: diabetes, hipertenséo, artrite, problemas cardiacos,
osteoporose, doenca crdnica do pulmao, sinais de depresséo e uso de medicamentos)
e que faziam o uso de bebida alcodlica demonstraram autopercepcao de saude regular,
ruim ou muito ruim.

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), o tabagismo tem
propiciado impacto negativo na autopercep¢ao de saude, principalmente decorrente
de dificuldade respiratéria, declinio da capacidade funcional e da forca muscular.
Apesar de, no presente estudo, em ambos os grupos (caso e controle), ndo ter
sido observada associacao estatisticamente significante entre habitos de fumar e o
desfecho observado, outros autores observaram que idosos ex-fumantes tendem a
avaliar negativamente a sua saude. Freitas e colaboradores (2010) observaram que
59,4% dos idosos (com idade = 60 anos) ex-fumantes apresentavam percepcéao
ruim da saude. Souza (2012) afirmou que uma das causas dos idosos ex-fumantes
apresentarem pior percepcao de sua saude € a presenca de possiveis doencas que
culminaram na cessacao do tabagismo. Em estudo de Pinheiro (2015) com grupo
de idosos (n=60), 88% relataram ser ex-tabagistas, corroborando com o achado no
presente estudo; no qual foi verificado que 89,4% dos individuos do grupo caso nao
possuiam mais o habito de fumar. Mesmo sabendo que o tabagismo possui ligacéo
com o desenvolvimento de céncer, estudo recente ndo demonstrou relagao entre o
habito de fumar cigarros e o desenvolvimento do CaP (TORTAJADA et al., 2011).

Quanto a pratica de exercicios fisicos, os resultados do presente trabalho
mostram que dos individuos diagnosticados com CaP com autopercepcao negativa
de saude, 64,2% nao praticavam exercicios fisicos. Houve significancia estatistica na
associacao entre estas variaveis. Por outro lado, o presente estudo ndo encontrou
significancia estatistica entre autopercepcéo negativa do estado de saude e pratica de
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exercicios fisicos no grupo controle. No estudo de Borges (2014) 32,48% dos idosos
saudaveis estudados (idade entre 60 e 69 anos), possuiam percepc¢do de saude
similar (positiva) ao encontrado no grupo controle do presente estudo. Em Lima-
Costa (2003) a auséncia de atividades fisicas foi associada com diversos problemas
musculoesqueléticos, que podem afetar negativamente as atividades funcionais do
idoso. A pratica de exercicio fisico tem sido relacionada com percep¢ao positiva de
saude, e associada com melhora da qualidade de vida dos individuos. Ha estudos
que relatam frequéncia elevada de atividade fisica entre idosos. Borges (2014) relatou
que 67,52% dos idosos estudados na sua pesquisa praticavam atividade fisica de
forma regular. Acree (2006) observou que idosos em pratica de atividade fisica regular
de intensidade pelo menos moderada (por mais de uma hora semanal) obtiveram
valores mais altos nos oito dominios do questionario de qualidade de vida SF36, em
relacao aos idosos que realizavam menos atividade fisica. Os dominios do SF36 séo
(capacidade funcional, aspecto fisico, dor, estado geral de saude, vitalidade, aspecto
social, aspecto emocional, e saude mental). Segundo Filho (2006), grande parte dos
idosos mostra interesse em manter-se mais saudavel, ativo e independente (nesta
fase da vida); o que tem sido acompanhado pelo crescimento de programas e projetos
relacionados a promog¢ao da saude e bem-estar dessa faixa etaria.

Em relacado a possivel associacao entre historico familiar de CaP e autopercepcao
negativa de saude, néo foi observado no presente trabalho associacao estatistica em
nenhum dos grupos estudados. Entretanto, foi possivel observar maior frequéncia
de individuos com autopercepc¢ao negativa no grupo caso (n=24; 38,1%). Segundo a
literatura, quando ha ocorréncia de CaP em parente de 1° grau, o risco para o individuo
€ no minimo 2 vezes maior. E quando ha ocorréncia em trés gera¢des consecutivas, a
chance de o individuo desenvolver este cancer antes dos 55 anos é elevada (9%) em
relacéo aos individuos com parentes diagnosticados em segunda geragao (RHODEN;
AVERBECK, 2010). Se dois ou mais familiares de primeiro grau sdo afetados, o
risco aumenta 5 a 11 vezes (GRONBERG, DAMBER, DAMBER, 1996; RHODEN;
AVERBECK, 2010).

DSTs tém sido consideradas provaveis fatores putativos para o CaP, entretanto
ainda nao se tém estudos conclusivos (ONCOGUIA, 2014). Um fator que influencia em
haver poucos estudos que relacionem DSTs e o desenvolvimento de CaP esta na baixa
frequéncia dos homens nos servigos de saude. Couto et al. (2010) em estudo sobre
presenca dos homens nos servigcos de saude, indica a prioridade dos mesmos por
aspecto curativo, restauracao da integridade corporal e de funcionalidade adequada. A
percepc¢ao de saude frente a individuos que possuem algum tipo de DST é uma variavel
gue remete a um estado de saude ruim. O que provavelmente deve-se a estigma social
e ao receio das atitudes da sociedade em relagao ao individuo. No presente estudo,
néo foi observado associag¢ao estatisticamente significativa da autopercepcéo negativa
de saude e DSTs nos grupos caso e controle. Porém, foi possivel observar maior
prevaléncia de DSTs no grupo caso. Dentre as DSTs, apontadas pelos entrevistados
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no presente estudo, a gonorréia foi a mais frequente (72,2%) (dados ndo mostrados).
Cheng e colaboradores (2010) relataram que em sua amostra de estudo 26,3% dos
pacientes com CaP possuiam histérico de DSTs autorreferida, sendo a gonorréia a
mais autorreferida (17,1% dos individuos).

Em relacao ao IMC, foi demonstrando que individuos do grupo caso possuiam
0,51 (0,22 — 1,20) vezes a chance dos individuos autorrelatarem uma viséo negativa
do estado de saude, mostrando-se proximo ao nivel de significancia adotado pela
metodologia, p-value 0,06. Na literatura é descrito que o excesso de peso corpdreo
pode levar a aumento do risco para o desenvolvimento de cancer (PINHEIRO,
CABRAL-ARAUJO, BARBOSA, 2015). Existe evidéncia de que a obesidade tem
impacto negativo na autoavaliagdo da saude mesmo na auséncia de doencgas crbnicas.
Okosun et al., (2001) e Machado (2013) demonstraram que a associacao entre IMC e
autoavaliacédo da saude persiste mesmo apoés ajuste para morbidades

No presente estudo o Escore de Gleason nao foi estatisticamente relacionado
& autopercepcdo negativa de saude. E possivel que tal achado seja decorrente da
regularidade com que os individuos frequentavam e foram atendidos na instituicéo
de tratamento de saude (UNACON). Percebeu-se que os pacientes em questao
eram assistidos, recebiam prescricao de medicamentos e tratamento de saude com
média de mais de 09 sessbes por paciente (77,2% dos individuos) de administracéo
de hormonioterapia. Provavelmente, a satisfacdo do paciente com o servico teve
impacto sobre a sua autopercepcao do estado de saude. A média elevada de Escore
de Gleason encontrada no grupo diagnosticado com CaP (77,6%), pode ser justificada
(i) pelo impacto negativo do estigma masculino em relacdo a realizacdo do exame
de toque retal e (ii) obviamente pelo direcionamento de tais pacientes, muitas vezes
sintomaticos, para a instituicao de tratamento de CaP (onde os dados foram coletados).

O consumo de medicamentos constitui hoje uma epidemia, caracterizando-se
como sério problema de saude publica (SECOLI, 2010). A utilizagcdo de medicamentos
€ um processo social, cultural e comportamental controlado por diversas forgas. A
insatisfacdo com a saude apresenta-se como um importante fator determinante do uso
de medicamentos (BERTOLDI et al., 2004).0 uso de medicamentos tem aumentado
na populacéo em geral, e em especial por idosos. Nestes, pela questéo da idade, ha
tendéncia ao declinio funcional e aumento de doencas crénicas (SOUZA, 2012). A
utilizacdo de medicamento também & um importante fator que altera a percepgao de
saude dos entrevistados; e, neste contexto, nem sempre a mudanca da percepcao
tende para a satisfacdo. O que pode ser justificado pelo resultado da acdo do
medicamento no organismo e/ou por interacdo medicamentosa. No organismo, o
acetato de Leuprorrelina (LHRH) um medicamento utilizado para o tratamento do CaP
pode provocar inapeténcia, sintomas gastrointestinais e interferir na sexualidade, pois
pode levar a queda da testosterona a niveis compativeis com a castragéo (< 0,50 ng/
mL) (LEPOR, 2005).

No presente trabalho, foi encontrada associacéo estatistica entre uso de
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medicamentos e autopercepcéo negativa de saude para o grupo caso. Neste estudo,
dos que faziam uso de medicamento 83,6% possuiam autoavaliagcdo regular, ruim ou
muito ruim. O que ndo ocorreu no grupo controle; neste, 35,3% dos individuos que
faziam uso de medicamentos, autoreferiram sua saude como regular, ruim ou muito
ruim. No estudo de Souza (2012), que nao tratou de idosos que apresentavam alguma
patologia em particular, 65,7% dos idosos faziam uso de mais de um medicamento e
autoavaliaram a saude como ruim.

51 CONSIDERACOES FINAIS

Dentre as variaveis investigadas como possivelmente relacionadas a
autopercep¢ao negativa do estado de saude as que se mostraram estatisticamente
relacionadas foram (i) idade, (ii) pratica de exercicios fisicos e (iii) uso de medicamentos.
O que ocorreu somente no grupo de individuos com CaP (e nao no grupo de individuos
sem a patologia). No grupo caso, (i) idade avancada (idosos) se mostrou associada
a percepcao negativa do estado de saude, (ii) pratica de exercicio fisico demonstrou
estar ligada a percepc¢ao positiva de saude, e (iii) uso de medicamentos foi relacionado
com percepcao negativa. Estudos que tratam da associacao de indicadores de saude
levantados por autopercep¢ao de pacientes com CaP sao raros no Brasil. Acredita-
se que os resultados aqui descritos estimulardo a investigacao da validacao das
variaveis aqui mencionadas como indicadores de saude para pacientes com cancer,
mais especificamente com CaP.
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