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Maria Luiza Nunes Mamede Rosa”

Este quarto volume do periddico % (R:Eive:srt‘aciea;nzsifaq‘-'isa € Consciéncia possuj uma caracteristica
que o difere dos volumes lancados anteriormente, a publicacao de artigos cujos autores de correspondéncia sao
exclusivamente docentes do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA). Por um lado, isso é
positivo, pois reflete o crescimento do interesse dos docentes-pesquisadores das FIPA em divulgar os resultados
das pesquisas sob sua coordenagdo, que muitas vezes eram utilizados somente para o conhecimento restrito do
grupo de pessoas envolvidas no trabalho e depois arquivados. Perdia-se ai a divulgacdo desses conhecimentos
para a comunidade médico-cientifica. No entanto, devemos considerar que isso reflete o alcance apenas local
desse periddico e consequentemente o baixo interesse de pesquisadores de outras Instituicoes em submeter
seus manuscritos para serem publicados nesta revista.

Embora o aspecto positivo mencionado acima de certa forma garante a periodicidade de langamento
da revista, € de extrema importancia trabalhar para ampliar o alcance da mesma no ambito regional e
gradativamente despertar o interesse de pesquisadores externos as FIPA em divulgar seus artigos neste
periddico.

Ao longo destes quatro anos a frente da revista tenho trabalhado juntamente com o Conselho
Editorial e a colaboracdao de Marisa Centurion Stuchi no aprimoramento da qualidade da revista,
utilizando um principio basico em ciéncia aplicado mundialmente que é o julgamento do mérito cientifico

por pares, iniciado no ano de 1665 quase simultaneamente pela Académie des Sciences de Paris e a

Royal Society de Londres. Para isso, estabelecemos a padronizacdao dos critérios utilizados no
julgamento e selecdo dos artigos a serem publicados, através de planilhas de avaliagdo e também
cuidados relacionados a possiveis conflitos de interesse no julgamento dos artigos. ﬂ
Certade que %Ciefncia. Pesquisa e Consciéncia dard continuidade ao seu
Revista de Medicina

desenvolvimento em direcdo a qualidade de suas publicagdes, agradego a confianca da Instituigdo

em depositar em minhas maos este trabalho e aos meus colegas docentes e nao-docentes que

durante estes quatro anos contribuiram para que o mesmo pudesse ser realizado.

* Professora. Doutora na area de concentragdo em Farmacologia pela Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo (USP).
Pés-doutorado em Neurociéncia pela Universidade de Sheffield - Inglaterra e pela USP. Membro do Instituto de Neurociéncia e Comportamento (INeC-
USP), Ribeirdo Preto-SP. Editor Chefe da Revista “Ciéncia, Pesquisa e Consciéncia”, Revista do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre
Albino (FIPA). Docente (nivel I) do contetdo de Bioquimica do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.
Contato: mlrosa.fameca@gmail.com.
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AVALIACAO DA PARTICIPAGAO DA MELATONINA NO CONTROLE DAS
RESPOSTAS VENTILATORIAS A HIPERCAPNIA DE RATOS WISTAR'

MELATONIN AND THE CONTROL OF VENTILATORY RESPONSES TO HYPERCAPNIA IN
WISTAR RATS

Juliana Pietrobom Pupin’, Adriele Delchiaro’, Jodo Francisco Giampietro Di Gidcomo', Stela Pupin”, Mayara Luzzi"™,

Helena Ribeiro Souza ', Adriana Paula Sanchez Schiaveto

RESUMO

O controle respiratdrio é realizado com a contribuicdo de quimiorreceptores periféricos (arteriais) e quimiorreceptores centrais
de pH/PCO,. Estes Ultimos estdo amplamente distribuidos no tronco encefélico e exercem um papel predominante no controle
das respostas ventilatdrias a hipercapnia. A ventilacdo e a quimiossensibilidade apresentam um ritmo circadiano que esta
estreitamente relacionado ao ciclo claro-escuro e que pode ser explicado pela agdo modulatéria da melatonina sobre os
quimiorreceptores arteriais. Tendo em vista o importante papel dos quimiorreceptores centrais nas respostas ventilatdrias a
hipercapnia, o presente estudo teve o objetivo de avaliar a possibilidade da melatonina influenciar a acdo desses
quimiorreceptores. Para isso, investigou-se a presenca de receptores de melatonina em areas quimiossensiveis do tronco
encefalico, por meio da imuno-histoquimica, e avaliou a ventilagdo pulmonar a hipercapnia antes e ap6s a microinjecdo
intracerebroventricular de melatonina. Os resultados revelaram a presenca de receptores de melatonina em areas
quimiossensiveis do tronco encefalico como: Locus coeruleus e nlicleo Magnus e Palidus da Rafe. Além disso, mostraram um
aumento significativo das respostas ventilatdrias a hipercapnia apds a microinjecdo de melatonina. Dessa forma, os
resultados sugerem que a melatonina pode estar envolvida também na modulagdo da atividade dos quimiorreceptores
centrais durante a hipercapnia.

Palavras-chave: Melatonina. Hipercapnia. Ventilagdo. Quimiorreceptores.

ABSTRACT

Peripheral (arterial) and central chemoreceptors are involved in respiratory control. Central chemorecptors are widely
distributed in brainstem and are considered the most important sites for detection changes in CO,/pH. The ventilation
and chemosensitivity are under circadian modulation which is closely related to light/dark cicle. The melatonin receptor
at carotid body helps to explain how the circadian rhythm influences to ventilatory responses. Since the central
chemoreceptors have major role to elicit the ventilatory responses to hypercapnia, the present study aimed to
evaluate the ability of melatonin to influence these chemoreceptors. To this end the presence of melatonin receptors
was investigated at central chemoreceptors sites and pulmonary ventilation was measured before and after
microinjection of melatonin into fourth ventricle during hypercapnia. The imunohistochemistry showed melatonin
receptors at Locus coeruleus and Rafe Magnus and Rafe Palidus nucleus. In addition, the ventilatory responses to
hypercarpnia increased significantly after melatonin microinjection. In conclusion, this study suggests that
melatonin mat also be involved in modulating the activity of central chemoreceptor during hypercapnia.

Keywords: Melatonin. Hypercapnia. Ventilatory responses. Chemoreceptor.

'Pesquisa realizada no Laboratério de Fisiologia Respiratéria das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA).

*Médico formado pelo Curso da Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.
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** Discente do 4° ano do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.

*** Bj6logas e Auxiliares Técnicas do Laboratdrio de Fisiologia Respiratdria, Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA),
Catanduva-SP.

**xkk Professora Doutora e Pos-Doutoranda na em Ciéncias Fisioldgicas pela Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto da Universidade de S&o Paulo
(USP). Coordenadora de Pesquisa do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA). Docente da Disciplina de Fisiologia do Curso de
Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP. Contato: drischiaveto@yahoo.com.br
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INTRODUGAO

A principal fungdo da ventilagdo pulmonar é manter
adequada a oxigenacdo dos tecidos e eliminar o CO,
produzido. Devido as varias atividades cotidianas, o
organismo imp0e demandas, amplamente diferentes, de
captacao de O, e eliminacdo de CO,. Apesar disso, a
pressao parcial de O, (PO,) e a pressao parcial de CO,
(PCO,) arteriais sao mantidas, normalmente, dentro de
limites estreitos. Esta notdvel regulacao das trocas
gasosas € possivel devido aos ajustes constantes da
ventilagdo pulmonar’. Os quimiorreceptores arteriais e
quimiorreceptores centrais exercem um papel
fundamental nesse sentido, pois monitoram,
respectivamente, a PO,, pH e PCO, no sangue arterial e pH
e PCO, no liquor’.

Os quimiorreceptores arteriais estdo localizados
nos glomos cardticos e nos corpos para-aorticos' e sdo
responsaveis por todo o0 aumento da ventilacao que ocorre
em resposta a hipoxemia arterial. No entanto, respondem
por apenas cerca de 10 a 40% das respostas a elevagdo da
PCO, no organismo™. J4 os quimiorreceptores centrais,
apesar de nao serem ativados por variagdes na PO,, sao os
principais responsaveis pelas respostas ventilatdrias a
hipercapnia (elevagao da PCO,). Estes receptores estdo
amplamente distribuidos em diferentes areas do tronco
encefalico’ como: rafe bulbar®, locus coeruleus”®, nicleo
retrotrapezoide’ e complexo Pré-Botzinger™.

A quimiossensibilidade, assim como diversos
parametros fisioldgicos, apresenta um evidente ritmo
circadiano, revelado pelas diferentes respostas
ventilatorias a hipoxia e especialmente a hipercapnia
obtidas durante o dia e a noite. Experimentos realizados
em humanos revelaram que a sensibilidade hipercapnica
do quimiorreflexo € significativamente reduzida no periodo

11,12

noturno Da mesma forma, ratos expostos a
hipercapnia de 2 e 3% de CO, também apresentaram
maior elevacdo das respostas ventilatérias a noite”. A
hiperventilagdo a hipdxia também se mostrou diferente
entre os periodos diurno e noturno™.

A melatonina, hormonio secretado pela glandula

pineal, por meio do pico de secrecdo noturno, funciona

como importante sinalizador do ciclo claro-escuro®”. Dessa
forma, alguns estudos investigando a possivel participacdo
da melatonina nas diferencas circadianas da ventilagao
constataram a presenca de receptores desse hormonio em
células glomus de corpos carotideos isolados'®.
Adicionalmente, também verificaram que a melatonina
promoveu alteracdo na atividade dessas células frente a
hipercapnia’® e a hipdxia’’, propondo, assim, que a
melatonina, agindo sobre os quimiorreceptores arteriais,
pudesse ser um meio fisioldgico pelo qual o ritmo
circadiano modula o quimiorreflexo.

Uma vez que as respostas ventilatérias a
hipercapnia s3ao desencadeadas, principalmente, pela
acdo dos quimiorreceptores centrais, o presente estudo
objetiva avaliar a possibilidade da melatonina influenciar a
acao desses quimiorreceptores. Esta avaliacdo sera
realizada investigando a presenca de receptores de
melatonina em areas quimiossensiveis do tronco
encefalico e verificando se esse hormonio microinjetado no

IV ventriculo cerebral influencia a ventilagdo a hipercapnia.

MATERIAL E METODOS
Animais

Os procedimentos experimentais foram
devidamente aprovados pela Comiss3o de Etica no uso de
Animais Experimentais (Protocolo: 09.11.02-02 de
19/03/2009).

Os experimentos foram realizados entre 8h e 17h
com ratos Wistar, pesando entre 260 e 308g. Os animais
foram acondicionados a temperatura controlada de
24+10C, submetidos a um ciclo claro/escuro de 12/12h e

tiveram livre acesso a agua e ragdo.

Cirurgias
Implantacdo de canula no ventriculo

Para a realizacdo da cirurgia, os animais foram
anestesiados com injecdo intraperitoneal de 0,1mL/100g
de ketamina e 0,05mL/100g de xilasina. Apds a anestesia,
foram submetidos a estereotaxia para a colocagdo de
canula guia de 15mm (BD, 22G, 0,70x25mm) no quarto

ventriculo (coordenadas: -11,8mm antero-posterior a
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partir do bregma, Omm lateral e -6,4mm dorso-ventral a
partir do cranio). A canula se manteve presa no cranio do
rato por meio de parafusos e cimento de acrilico. Foi
introduzido um mandril para evitar infecgdes e obstrugdo
da canula até o momento da realizagdo dos experimentos.
As coordenadas foram adaptadas do atlas de Paxinos e
Watson®®. A canula foi posicionada 1mm acima do quarto
ventriculo e a regido desejada era alcangada com a
introdugdo da agulha injetora 1mm maior que a canula

guia.

Implantagdo de sensor para medida de temperatura

Apds a cirurgia estereotaxica, foi implantado,
intraperitonealmente, a partir de incisdo mediana na
parede abdominal, um sensor e registrador de
temperatura integrado (data loggers) (SubCue, Dallas,
Texas) para a coleta de dados utilizados no célculo da
ventilacdo. Ao final da cirurgia os animais foram tratados
com 0,1mL/100g de banamine e 0,05mL/100g de flotril.

Microinjegoes e procedimento histolagico
A melatonina microinjetada (M5250 - Sigma
Aldrich) foi diluida em DMSO 0,01% e utilizada na dose de
0,5mg/mL". As microinjeces foram realizadas durante as
medidas de ventilagdo, utilizando-se uma seringa Hamilton
de 5uL e uma agulha dental de injecao, com tamanho de
16mm (Injecta, 30G, 0,3x25mm), conectadas por uma
canula PE-10. As injegOes foram feitas com um volume de
1pL em um periodo de um minuto, utilizando-se uma
bomba de microinjecdo (Insight, Modelo: EFF 311, Brasil),
sendo a agulha removida da canula guia 1min apds o
término da injegdo para evitar refluxo.
Para a confirmacdo do sitio de microinjegao, apds
a conclusdo dos experimentos, os animais foram
eutanasiados com Isoforine (isofluorano 1mL/mL), o
sensor de temperatura (data logger) foi retirado e 1L de
solucdo de 2% de Azul de Evans foi injetada no quarto
ventriculo. Depois, os encéfalos foram removidos e
estocados em paraformaldeido 4%, em geladeira, e apds
cinco dias colocados em sacarose 30%. O material foi

entdo congelado a -20°C e foram feitos cortes coronais de

40M, em criostato (Leica, CM1850) e, posteriormente,
foram corados pelo método de Nissl. Os sitios de
microinjecdo no ventriculo foram confirmados
observando-se macroscopicamente o espalhamento do

corante pelo sistema ventricular (Figural).

Figura 1 - Fotomicrografia representativa de uma secgdo do tronco cerebral de
ratos, mostrando a area onde foi inserida a canula (-11,8mm ao Bregma) (seta) e
o espalhamento do corante azul de Evans no quarto ventriculo (4V).

Imuno-histoquimica

Os animais foram anestesiados intraperitoneal-
mente com 0,1mL/100g de ketamina e 0,05mL/100g de
xilasina. Apds a confirmagdo da anestesia profunda, foram
perfundidos transcardiacamente com solugdo tampdo
fosfato salina, 0,01M (PBS, pH 7,4) para lavagem do
cérebro, seguida por solucdo de paraformaldeido 4%
(PFA) em 0,1M de PB para fixagdo do tecido. Os cérebros
foram removidos, pos-fixados em PFA 4% por 2 horas e
entao crioprotegidos em sacarose 30% em PB0,1M, pH 7,4
(4°C) até a submersdo do cérebro. Em seguida, os
cérebros foram congelados em isopentana resfriada em
gelo seco e mantidos em um freezer -70°C até o
seccionamento. Aproximadamente 24 horas antes do
seccionamento, os cérebros foram transferidos para o
freezer -20°C e seccionados em criostato (Leica, CM1850)
a-249C. SecgOes de 30pm de espessura, correspondentes
aos “Plates” 107 a 140 de Paxinos e Watson®, foram
armazenadas em solugdo anti-congelante (PB 0,2M +
agua destilada + sacarose 150g/I + etilenoglicol 30%) no
freezer -20°C até o momento de serem utilizadas. As
seccoes foram lavadas em PBS (3x 5'), incubadas em H,0,
(0,3% a 30%) diluida em PBS 0,1M (10'); lavadas em PBS
(4x de5'), incubadas com anticorpo Primario (1°© AC) Anti-
receptor de melatonina (MTR-1A policlonal de coelho,
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marca Abbiotec) diluido em 1:300 na solucdo de PBS+por,
no minimo, 17 horas a temperatura ambiente. As seccbes
foram lavadas em PBS 0,1M (3x de 5'), incubadas em
anticorpo secundario (2° AC) biotinilado, anti-IgG de
coelho produzido em cabra (BA-1000, Vector), diluido
1:400 em PBS+ (60 minutos), lavadas em PBS 0,1M (3x
de 5"). Incubacao das seccdoes com o complexo formado
pelos reagentes A (avidina DH) e B (peroxidase biotinilada)
do KIT ABC Elite (PK-6101, Vectastain), 2 gotas de cada
reagente diluidas em 25mL de PBS 0,1M (60"). Lavagem
das secgdes em PBS (3x de 5"). Incubacado dos cortes com
solugdo contendo 3,3' diaminobenzidina-(DAB 0,2 mg/mL;
Sigma, diluida em PBS 0,1M) e H,0, 30% (0,15uL/mL de
DAB) (até adquirir padrdo de coloragdo). Lavagem em PBS
(3x5").

Apds esses procedimentos, os cortes foram
montados com uma solucao de montagem (PB 0,2 e 0,1M,
alcool a 100% e gelatina - Gelatin from porcine skin-
Sigma) em laminas gelatinizadas e deixados em
temperatura ambiente para a secagem (no minimo 3
horas).

Posteriormente, as laminas foram diafanizadas
(lavadas em etanol 30%, etanol 70%, etanol 95%, etanol
100% duas vezes, etanol + xilol - sendo o xilol duas vezes)
e as laminulas foram aderidas utilizando-se Entellan
(Merck).

Determinacao da ventilagdao

A ventilagdo foi medida por pletismografia de corpo
inteiro, em um sistema fechado®. Durante a realizagdo de
cada medida de ventilagao, o fluxo de ar foi interrompido e
a camara do animal permaneceu totalmente vedada por
curtos periodos de tempo (~2min). As oscilagbes de
pressdo causadas pela respiracao do animal foram
captadas por um dispositivo conectado a camara que
contém o transdutor de pressdo e o amplificador de sinais
(ML141 spirometer, PowerlLab, ADInstruments). O sinal foi
entdo enviado para o sistema de aquisicdo e analise dos
dados (PowerlLab, ADInstruments). A calibracao do
volume foi obtida durante cada experimento, injetando-se
um volume conhecido de ar dentro da camara do animal
(1mL) com o uso de uma seringa graduada. Duas variaveis
respiratdrias foram medidas, a frequéncia respiratoria (f,)

e o volume corrente (V;) que foi calculado através da

formula: V,=P,/P, X T/T,.. X (Ps-P,)/Ps-T,/T(Ps-P.), onde
V,: volume de ar injetado na camara do animal para
calibracdo; P,: deflexao de pressao associada com cada
volume de ar corrente; P,: deflexdo de pressdo associada
com cada volume de ar injetado para calibracao, T
temperatura coporal; T,.: temperatura ambiente; T,:
temperatura do ar dentro da cdmara; P,: pressao de vapor
d'agua a temperatura corporal; P,: pressdo de vapor
d'agua a temperatura da camara. A ventilacdo foi obtida
pelo produto de f, e V,. A ventilacdo (V) e o V, foram
apresentados nas condicdes de pressdao barométrica

ambiente, a Tc e saturados com vapor d'agua (BTPS).

Protocolo experimental
Avaliacdo das respostas ventilatdrias a hipercapnia antes e
apos a microinjegdo de melatonina ou veiculo

Sete dias apo6s a implantacdo da canula para
microinjecdo no ventriculo, os animais (n=6) foram
colocados em uma camara pletismografica. A camara foi
inicialmente ventilada com ar atmosférico (21% O,)
umedecido (promovido por uma bombinha de ar de
aquario - Big Air Super Pump, A-420) por um periodo de
aclimatagdo de, no minimo, 30min. Foram entdo realizadas
medidas controle de ventilacdo (t=-5). Em seguida, os
animais foram submetidos a microinjecdo de melatonina
ou veiculo e a cdmara comegou a ser ventilada como uma
mistura gasosa hipercépnica (7% CO,, 21% O, e N,
balango). O registro das respostas ventilatérias a
hipercapnia foi iniciado logo ap6s o equilibrio da camara
como a mistura hipercapnica (t=0) e continuou durante 1
hora, sendo obtido apds 5, 15, 30 e 60 minutos na
condigdo. Em seguida, foi promovida a volta a inspiracao
de ar atmosférico por mais 60 minutos e a ventilacdo
registrada nos mesmos intervalos descritos acima. Apds os
experimentos foi realizado o procedimento histoldgico
para confirmar o local da microinjecao.
Investigacao da presenca de receptores de melatonina em
dreas quimiossensiveis do tronco encefalico

Um grupo de animais intactos (n=6) foi
devidamente anestesiado e submetido aos procedimentos
histoldgicos e de imuno-histoquimica para receptor de

melatonina.
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Analise dos dados

Os dados foram apresentados como média+EPM.
AlteracOes na ventilagdo foram avaliadas por analise de
variancia (ANOVA) seguida pelo teste de mudltiplas
comparacOes de Bonferroni. Foram considerados
significativamente diferentes valores de p<0,05.

RESULTADOS

Avaliacao das respostas ventilatdrias a hipercapnia
antes e apds a microinjecao de melatonina

A Figura 2 mostra que tanto o grupo
microinjetado com melatonina quanto o grupo veiculo
apresentaram significativo aumento da ventilagdo durante
a hipercapnia.

No entanto, o grupo melatonina apresentou um
aumento de maior magnitude (p<0,01) em relagdo aquele
microinjetado com veiculo. Essa diferenca entre os grupos
foi devida, principalmente, ao aumento da frequéncia
respiratoria (p<0,01). O volume corrente também
apresentou tendéncia em ser mais elevado no grupo
tratado com melatonina, contudo, os valores sé foram
estatisticamente diferentes (p<0,05) do grupo veiculo no
inicio do registro.
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Figura 2 - Efeito da microinjegdo de DMSO e melatonina (0,5 mg/ml)) no IV ventriculo,

sobre a ventilagdo, freqiiéncia respiratdria e volume corrente de ratos expostos a

hipercapnia (7%CO,). * indica diferenca significativa (p<0,05; ANOVA) entre os grupos.

# indica diferenca significativa (p<0,05) dos valores em hipercapnia em relagdo aos

valores controle t=-5. A seta indica a microinjegdo. Os valores sdo apresentados como
média £EPM, n=6.

Investigacao da presenca de receptores de
melatonina em areas quimiossensiveis do tronco
encefalico

Como mostrado na Figura 3, houve a expressao
de receptores de melatonina nas seguintes regides
quimiossensiveis: Locus coeruleus (3C e C') e nlcleo
Magnus e Palidus da Rafe (3D e D'). Além dessas regides,
também houve a expressao de receptores na regido do
nucleo Facial (7N), o que pode sugerir a expressdo desses
receptores também no Nucleo Retrotrapezdide (NRT),
uma vez que este esta localizado logo abaixo da porgao
caudal do nucleo Facial. Nas secces representadas nas
Figuras 3A e 3B nao foi utilizado o anticorpo primario para o
receptor da melatonina, comprovando que as respostas
obtidas nas demais secgGes sdo especificas a este
anticorpo.
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Figura 3 - Imuno-histoquimica para receptor de melatonina (MTR-1A) no LC, 7N, RMg
and RPA. A e B: Omissdo do receptor primario. C', D' and D" representam a area
pontilhada ampliada. A direita estdo os respectivos esquemas coronais (Paxinos, 2006.
LC (Locus coeruleus); 7N (nlcleo facial), RMg (ntcleo magnus da rafe) e RPa (nlcleo
palidus da rafe).
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DISCUSSAO

Os resultados obtidos mostram a presenca de
receptores de melatonina em areas quimiossensiveis ao
pH/PCO, do tronco encefalico e também uma
potencializagdo das respostas ventilatérias a hipercapnia
apds a microinjecdo de melatonina no IV ventriculo
cerebral.

Estudos relativamente recentes tém revelado que
os sitios quimiossensiveis a pH/PCO,, localizados em
diversas regides do tronco encefalico, podem ser
modulados tanto pelo sinergismo entre eles” como por
estimulos provenientes de outras areas do sistema
nervoso central, como, por exemplo, daquelas

22-23

relacionadas ao ciclo sono-vigilia®*. Os resultados do
presente trabalho vém contribuir com esses e outros
estudos sobre o controle respiratdrio, sugerindo que
melatonina também pode constituir importante modulador
central das respostas ventilatdrias a hipercapnia. O
significativo aumento da ventilagdo a hipercapnia apds a
microinjecao de melatonina e a presenca de receptores de
melatonina em regides quimiossensiveis como Locus
coeruleus, nucleo Magnus e Palidus da Rafe e,
provavelmente, no nucleo Retrotrapezdide, justificam
plenamente essa sugestdo. Dessa forma, € possivel que a
melatonina microinjetada no IV ventriculo interage com
seus receptores e, direta ou indiretamente, altera a
excitabilidade de neurbénios quimiossensiveis,
promovendo mudangas significativas no volume corrente e
frequéncia respiratoria a hipercapnia, conforme aquelas
observadas nos resultados. A influéncia da melatonina no
sistema nervoso central sobre a excitabilidade neuronal ja
¢ bem descrita®*. Dessa forma, juntamente com a agdo da
melatonina nos quimiorreceptores arteriais®, a modulacdo
desse hormonio sobre sitios quimiossensiveis centrais
também pode contribuir para explicar as diferencas
circadianas das respostas ventilatérias a hipercapnia®.
Considerando que esses quimiorreceptores sao
responsaveis por cerca de 60 a 90% das respostas
ventilatdrias ao CO,”, é possivel que a agdo da melatonina
sobre 0s mesmos contribua até mesmo de forma
preponderante para as diferentes respostas ventilatdrias a
hipercapnia obtidas entre o dia e a noite.

Além desse possivel papel da melatonina no
controle respiratdrio por meio da interagdo com receptores
localizados em sitios quimiossensiveis, € importante
considerar também que a melatonina pode estar
exercendo sua modulacdo pela interacdao com receptores
localizados em outras areas do sistema nervoso central

que se comunicam com esses sitios, como é o caso do
nlcleo supraquiasmatico (NSQ) no hipotalamo. A intima
associagao entre NSQ e glandula pineal secretora de
melatonina ja é bem conhecida pelo importante papel
desse hormdnio na sincronizagdo de uma grande
variedade de ritmos fisioldgicos ditados pelo NSQ™. No
entanto, a modulagdo das respostas ventilatorias pelo NSQ
s6 recentemente foi sugerida pela revelagdo de que este
nlcleo projeta para neurdnios secretores de orexina®*que,
por sua vez, projetam para varios nlcleos quimiossensiveis
a pH/PCO,”*. Essas relacdes poderiam justificar, além das
diferentes respostas ventilatdrias obtidas entre o dia e a

13,14

noite”"*, também a potencializagdo das respostas
ventilatdrias a hipercapnia registradas nesse estudo apos a
microinjecdo de melatonina. O padrdo de secrecdo da
orexina pode revelar estreita relacdo entre esta substancia
e a melatonina. Apesar de nenhum estudo de
quantificacdo simultdnea dos niveis de melatonina e
orexina ter sido realizado, sabe-se que os niveis de orexina
no fluido cerebroespinal de ratos aumentam
imediatamente antes do despertar e permanecem altos
durante toda a vigilia®*, que coincide com o periodo
noturno em que os niveis de melatonina também estdo
elevados. Dessa forma, a melatonina poderia influenciar o
controle respiratorio ndo so através de receptores
localizados em areas quimiossensiveis, mas também por
meio de modulacao de neurdnios orexinérgicos.

CONCLUSAO

A presenca de receptores de melatonina em
regides quimiossensiveis do tronco encefalico e o aumento
das respostas ventilatérias a hipercapnia apds a
microinjecdo de melatonina sugerem que este horménio,
além de influenciar a agdo dos quimiorreceptores arteriais,
pode estar envolvido também na modulagao da atividade
dos quimiorreceptores centrais durante a hipercapnia. No
entanto, estudos adicionais s3ao necessarios para
comprovar essa modulacdo, bem como para investigar se a
mesma ocorre diretamente, por meio da interacdo da
melatonina com seus receptores em areas
quimiossensiveis do tronco encefalico ou por meio de
outras regides do sistema nervoso central que se
comunicam com quimiorreceptores centrais.
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RESUMO

As causas externas tém se configurado um importante problema de saude publica pelas morbimortalidades por custos; e anos
potenciais de vida perdidos, além do impacto para o individuo, sua familia e a sociedade. Este estudo, do tipo descritivo
exploratorio transversal retrospectivo, teve por objetivo identificar o nimero de mortes por causas externas, o perfil demografico
dos sujeitos e as causas dos Obitos, na regido de Catanduva-SP. O estudo foi realizado por meio de levantamento e revisdo de
1048 prontuarios das vitimas de causas externas fornecidos pelo Instituto Médico Legal de Catanduva no periodo de 2005 a
2011. Os dados foram classificados por sexo, idade, intencionalidade e mecanismo de causa externa. A mortalidade foi
predominante no género masculino; com 77,9% dos casos (p<0,001). As mortes classificadas como ndo intencionais
representaram 73,2%, enquanto as intencionais, 26,8% (p<0,001). Os acidentes de transporte terrestre foram responsaveis
por 46% dos casos, sendo a principal causa dos obitos, seguidos pelos suicidios (16%); e pelas queimaduras (12%). Os
resultados diferem dos perfis encontrados em outros estudos brasileiros, e aproximaram-se mais da realidade de paises
desenvolvidos, com ndo intencionalidade preponderante. Constatou-se, ainda, a necessidade de melhorias no preenchimento

da declaracdo de dbito.

Palavras-chave: Mortalidade. Causas externas. Epidemiologia. Prontudrios.

ABSTRACT

External causes are an important public health problem due to the high mortality, morbidity, costs, the lost of potential years
of life and the impact that all the facts mentioned above causes to family and society. This study aimed to identify the
number of deaths by external causes, the demographic profile of the subjects and the causes of deaths in the region of
Catanduva-SP. It is a retrospective, cross-sectional, exploratory and descriptive study. The Legal Medical Institute of
Catanduva, provided 1.048 medical records of the victims of external causes from 2005-2011. A survey as well as a review
of them was made and the data were labeled on sex, age, intentionality and mechanism of external cause. The mortality
predominance was for the male gender (77,9% of the cases - p<0,001). The deaths labeled as non intentional,
represented 73,2%, whereas the intentional ones represented 26,8% (p<0,0001). Accidents caused by land transports,
were responsible for 46% of the cases, as the main cause of the deaths. The second cause was given to the suicides
(16%) followed by the burns (12%). The results were different from the profiles found in some other brazilian studies,
approaching to the reality of the developed countries, considering that non intentionality was preponderant. It was

also found the need of improvements in filling up the death declaration by Forensic Physicians, since the death
declaration was one of the difficulties found by the authors while writing the present study.

Keywords: Mortality. External causes. Epidemiology. Medical charts.
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INTRODUGAO

Causas externas de morbidade e mortalidade
compreende traumatismos, lesdes ou quaisquer outros
agravos a salde — intencionais ou ndo — de inicio subito e
como consequéncia imediata de violéncia ou outra causa
exogena. Neste grupo, incluem-se as lesdes de transporte,
homicidios, agressdes, quedas, afogamentos,
envenenamentos, suicidios, queimaduras, lesGes por
deslizamento ou enchente, e outras ocorréncias
provocadas por circunstancias ambientais (mecanica,
quimica, térmica, energia elétrica e/ou radiagcdo). As
causas externas foram responsaveis por 10,7% das mortes
evitdveis, segundo estudo de revisdo sistematica de
publicagbes sobre mortes evitaveis em vitimas com
traumatismos entre 2000 e 2009'.

A era industrial, a alta tecnologia, o aumento e
abuso da velocidade dos veiculos, as condigdes
socioeconémicas, a pobreza, a miséria e a propria natureza
humana sdo fatores que contribuiram para o crescimento
progressivo dos diferentes tipos de traumas2. Estes tém se
configurado como problema de salde puUblica pela alta
mortalidade, morbidade, custos, anos potenciais de vida
perdidos e impacto para o individuo, sua familia e a
sociedade™.

A partir da década de 1980, as causas externas se
configuraram como a segunda causa de morte no Brasil e a
primeira para aqueles que se encontram entre 5 e 39 anos”.
As andlises de indice de violéncia mostram o grande
impacto que as causas externas determinam na vida e
saude da populacdo. Segundo dados da Organizacdo
Mundial de Saude (OMS), em 2003, os acidentes de
transito lideraram as estatisticas mundiais de mortes por
causas externas, seguido por homicidios’. No Brasil, de
acordo com o DATASUS®, de janeiro de 2008 a junho de
2010, foram registrados 52.379 dbitos por causa externa,
sendo 48,9% (25.640) na regidao Sudeste. A microrregido
de Catanduva-SP registrou 948 mortes de 2004 a 2008,
sendo o pico em 2007 com 205 mortes™’.

Pela frequéncia com que ocorrem e por serem 0s
adolescentes e adultos jovens os grupos mais atingidos, as
causas externas sao as maiores responsaveis pelos anos
potenciais de vida perdidos (APVP). O sexo masculino
responde por 45% dos APVP, correspondendo a quase trés
vezes 0s APVP por doengas do aparelho cardiovascular®®.

Assim, a prevencao das causas externas deve
fazer parte da agenda dos gestores publicos como
prioridades do campo da salde. Grande parte do
conhecimento cientifico disponivel sobre o tema é

proveniente de informacdes acerca das mortes”'.
Portanto, visto a importancia do tema exposto e a escassez
de dados na literatura consultada, este artigo teve como
objetivo identificar o nimero de O&bitos por causas
externas, o perfil demografico dos sujeitos e as causas dos
oObitos na regido de Catanduva-SP.

METODO

Estudo descritivo exploratdrio transversal
retrospectivo, desenvolvido por meio de levantamento e
revisdo de 1.048 prontuarios de pessoas que faleceram por
causas externas, fornecidos pelo Instituto Médico Legal
(IML) de Catanduva—SP. A microrregido de Catanduva tem
uma populagdo de 22.465 habitantes e esta dividida em
treze municipios: Ariranha, Cajobi, Catanduva, Catigua,
Elisiario, Ibira, Novais, Novo Horizonte, Palmares Paulista,
Paraiso, Pindorama, Santa Adélia e Tabapud, no periodo de
janeiro de 2005 a dezembro de 2011. A pesquisa foi
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisas das
Faculdades Integradas Padre Albino (CEP-FIPA), sob o n°
CAAE 0001.0.218.000-11.

Para tratamento dos dados foi confeccionado um
banco de dados utilizando o programa Epi-info® versao
3.5.1. (CDC, agosto 2008). As variaveis incluidas no estudo
foram género, idade, intencionalidade e mecanismo de
causa externa. Aplicou-se o teste estatistico de
Kolmogorov-Smirnov para anadlise da normalidade das
variaveis. Para as variaveis normais foram realizados os
testes de t de student e, para as variaveis ndo paramétricas
utilizou-se o teste exato de Fisher (varidveis categoricas) e
teste de Mann-Whitney (variaveis ordinarias).

RESULTADOS

Do montante de prontuarios disponibilizados pelo
IML de Catanduva-SP analisados, o género masculino foi
predominante com 79,7% dos casos (p<0,001), sendo
que, em todos os mecanismos de trauma, houve maior
proporgdo nesse género. A Tabela 1 apresenta os tipos de
ocorréncia encontrados distribuidos segundo o género dos
vitimados.

Tabela 1 — Tipos de ocorréncia de dbitos segundo o género das vitimas
microrregido de Catanduva-SP, periodo de 2005-2011

Tipos de Feminino Masculino Total
Ocorréncia N % N % N %

Acidentes de 94 19,5 388 80,5 482 46,0
transporte
Terrestre (ATT)

Suicidios 50 28,7 124 s 174 16,6

Homicidios 18 17,1 87 82,9 105 10,0
Quedas 9 158 48 84,2 57 54
Queimaduras 30 238 % 76,2 126 12,0

Outras 5 10 45 90 50 48
ocorréncias
Nao informado 7 13 47 87 54 10

Total 213 20,3 835 79,7 1048 100

Nota: x2 = 15,22; p = 0,02; Fonte: IML Catanduva
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Mortalidade por causas externas em uma regido
administrativa do estado de Sao Paulo

Com relagdo a etnia, 74,8% eram brancos, 7,3%
pardos, 3,4% negros e 14,4% ignorada. Quanto a
profissao, 275 (26,2%) exerciam trabalhos com nivel
instrucional até o primeiro grau, 107 (10,2%) cursos
técnicos, 35 (3,3%) cursos superiores e, em 631 (60,2%),
esse dado ndo foi informado.

Foram encontrados 17 (1,6%) acidentes
relacionados ao trabalho. Quanto ao local de ocorréncia
dos 6bitos, 64% (671casos) ocorreram no municipio sede
da regido administrativa. A idade média dos vitimados foi
de 41,4 + 19,1 anos, numa faixa etaria de zero a 93 anos,
com moda de 30 anos. A Figura 1 representa o
comportamento da idade segundo o sexo (ANOVA;
p=0,528) e os tipos de ocorréncias (ANOVA, p<0,05).

Figura 1 - Comportamento das idades segundo o sexo e o tipo de ocorréncia

As mortes classificadas como nao intencionais
representaram 73% (p<0,001). Os ATT foram
responsaveis por 46% dos casos, sendo a principal causa
dos obitos analisados, seguido pelos suicidios, os quais
representaram a principal causa intencional, com 16,6%
dos casos, e pelas queimaduras, que representaram 12%.
Em quarto lugar, estdo os homicidios, com 10% de
distribuicdo. A Tabela 2 resume a mortalidade por tipos de
mecanismo e intencionalidade.

Tabela 2 — Mortalidade por tipos de mecanismo e intencionalidade - microrregido

do interior do estado de S&o Paulo, periodo de 2005-2011

%

Nao intencionalidade
%

Total
%

ATT
Homicidios
Suicidios
Quedas
Queimaduras
Outros
Néo informado

46,0
10,0
166

12,0
48

Total

26,8

1000

Nota: x2 = 92,2; p< 0,001; Fonte: IML Catanduva

DISCUSSAO

Os resultados encontrados neste estudo diferem

dos perfis encontrados por outros autores, em alguns
aspectos”. Enquanto no estado de Sdo Paulo, no ano de
2003, houve um predominio de intencionalidade nas
mortes (49,7% contra 39,7% de ndo intencionalidade),

sendo 44,6% por homicidios e 22,3% por ATT, na regido de
Catanduva, a ndo intencionalidade foi preponderante, com
73,2% do total de dbitos, com 62,5% destes por ATT,
15,6% por queimaduras e 7,3% por homicidios. Essa
relacdo de ndo intencionalidade superando a
intencionalidade condiz com a realidade de paises
desenvolvidos como nos Estados Unidos da América no
ano de 2001 (64,6%), da qual 27% das mortes foram
causadas por ATT, 19,5% por suicidio e 12,9%, por
homicidios®.

Como se pode observar, os suicidios constituem
uma importante questdao de salde coletiva no mundo.
Segundo estimativas da OMS até o ano de 2020, mais de
1,5 milhdes de pessoas irdo cometer suicidio. Dentre os
1.048 prontuarios disponibilizados pelo IML, os suicidios
representaram 16,6% do total de obitos por causas
externas no periodo de 2005 a 2011 (174 casos),
configurando a segunda maior causa de mortalidade, atras
dos ATT. Considerando apenas as causas intencionais, os
suicidios encontram-se em primeiro lugar, com 59,6% dos
casos.

Com relagdo ao género, este estudo estda de
acordo com os relatos nacionais e internacionais, com uma
taxa de suicidios maior entre os homens™, assim como os
outros mecanismos de causas externas. No estudo foram
encontradas taxas de mortalidades aumentadas nas faixas
etarias mais jovens (até 44 anos), dado ndo observado por
outros autores®", embora tenha sido constatado, neste
estudo, que as taxas na populacao de adultos jovens
estejam em ascensao.

Com relagdo a violéncia no Brasil, diversos
estudos convergem para algumas explicagdes a serem
consideradas: taxas elevadas e crescentes nos Ultimos 25
anos, diferengas entre os municipios brasileiros — alguns
com altas taxas e outros com taxas nulas, dispersao
espacial dos acidentes de transito e de transporte, taxas
baixas, mas em crescimento de suicidios em idosos,
concentracdo por género, idade e local de moradia e, por
fim, a concentracdo das mortes por meio de armas de
fogo'. Estudo realizado na cidade de Jundiai-SP indica o
homicidio como a segunda forma de morte por causa
externa, tendo como prevaléncia os ATT". Dados
parecidos foram encontrados no Distrito Federal, Uberaba-
MG e Campinas-SP***, No presente estudo, a primeira
causa coincide com os estudos anteriores, porém a
segunda causa diverge, sendo o suicidio mais importante
que as outras formas de violéncia.

Quando analisadas somente as causas nao
intencionais, as lesdes causadas por ATT representam
62,5% dos mecanismos. Levando-se em consideracdo o
total de dbitos, 46% sdo atribuidos aos ATT. Estes dados
sdo corroborados pela literatura, especialmente a
brasileira’>. Chama a atencdo, neste estudo, o
comprometimento do sexo masculino e a baixa faixa etaria
nas vitimas do trafego. Estudos na cidade de Goiania-GO
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mostraram que o aumento no numero de Obitos de
homens jovens, principalmente motociclistas, nessa
capital, esta se tornando um problema de saude publica.
Estes autores ainda encontraram nimeros parecidos em
Londrina e Ponta Grossa-PR’. Tal fato também foi
observado em uma capital da regido Nordeste®e na cidade
do México™. O dado referente especificamente as mortes
de motociclistas nao pode ser avaliado nesse estudo
devido a inadequado preenchimento das declaracoes e
anotagdes nos prontuarios.

Outro aspecto relevante € o nimero de 6bitos por
queimaduras (total de 12% dos casos). Isso se deve, em
parte, a presenca, na cidade de Catanduva-SP, de uma
unidade hospitalar especializada no atendimento ao
paciente vitima desse tipo de agravo e que é referéncia
para uma macrorregidao do Estado de Sdo Paulo. Como o
registro do dbito € atribuido no local de morte, a incidéncia
dessa modalidade se torna importante nos registros
oficiais.

Uma das limitagdes do estudo foi a auséncia de
diversas informagdes importantes do ponto de vista
epidemioldgico. Dados referentes ao atendimento pré-

hospitalar mdvel e hospitalar, portadores de necessidades
especiais, gestantes e nivel de instrugdo ndo haviam sido
anotados ou, na maioria das vezes, foram ignoradas nos
prontudrios. Quanto a este aspecto, outros autores
encontraram dados discrepantes entre os resultados das
necropsias e laudos cadavéricos e os atestados de 6bitos
registrados oficialmente no Brasil. Também chegaram a
conclusdo de que existe a necessidade de aprimoramento
da codificacdo e selegdo da causa basica, melhorias no
preenchimento da declaracdo de 6bito e das informacoes
médicas e policiais nos documentos de encaminhamento
dos corpos para necropsia, em especial nos ATT e
quedas™®, Observou-se, ainda, dificuldade para obtengdo
das informacGes, pois os prontuarios ndo estavam
disponibilizados em formato eletrénico, mas impressos e
sem uma padronizagao das informagoes.

O artigo possibilitou o conhecimento das
etiologias das causas externas de mortalidade em uma
regido administrativa do estado de Sado Paulo, e permitira
aos gestores publicos propor um fluxo de informacdo de
relevancia epidemioldgica e de saude publica, do
atendimento as vitimas a declaracdo de ébito.
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RESUMO

Estudo epidemioldgico, descritivo, longitudinal, quantitativo. Teve por objetivo identificar os antecedentes familiares em mulheres
universitarias com cefaleia e comparar os dados com aquelas que ndo apresentavam o quadro. Um questionario estruturado e
autorrespondido foi aplicado as universitarias das Faculdades Integradas Padre Albino. A classificacdo das cefaleias dos
questionarios foi feita por neurologista especialista em cefaleia. O antecedente familiar foi questionado com relagdo a Cefaleia,
Acidente Vascular Encefélico, Hipertensdo Arterial Sistémica e Diabetes Mellitus. Fizeram parte da pesquisa 422 alunas.
Apresentaram queixa de cefaleia 96,9%. A classificagdo das cefaleias em 409 mulheres mostrou predominio da migranea em
316/409 (77,3%). O antecedente familiar de cefaleia nas 409 mulheres com cefaleia ocorreu em 66,6% das mulheres e foi
significativo em relacdo as mulheres sem cefaleia. O antecedente familiar, nas 409 mulheres com cefaleia, de acidente vascular
cerebral foi de 21,5%; o de hipertensdo arterial sistémica foi de 60,9% e o de diabetes mellitus foi de 42,3%, e ndo foram
significativos em relagdo a quem ndo apresentava cefaleia. A queixa de cefaleia € muito comum entre as mulheres e a maioria
apresenta migranea. O antecedente familiar significativo foi da presenca de cefaleias nos familiares de mulheres com cefaleia.

Palavras-chave: Cefaleia. Mulher, Familia. Hipertensdo.

ABSTRACT

Epidemiological, descriptive, longitudinal, quantitative. The aim of this study was to identify familial history in college women
with headaches and compare with women without headaches. A structured questionnaire was responded by college
students of Universities Integrated Padre Albino. The Classification of Headaches was made by a expert neurologist in
headaches. The family history was asked Headaches, Stroke, Arterial Hypertension, and Diabetes Mellitus. Sample
consisted of 422 students. Ninety six point nine per cent had headaches complaint. Classification of headaches in 409
women showed that most of them had migraine [316/409 (77.3%)]. The familial history in 409 women with headaches
occurred in 66.6% of women and it was statistically significant related to women without headaches. Familial history of
stroke in 409 women with headaches was 21.5%; the familial hypertension history was 60.9%, the familiar history of
Diabetes was 42.3%, and they were not significant relative to women with no headaches. Headaches complaints were
very common among women; and most of them had migraine. The significant family history was the headaches in
women's relatives with headaches.

Keywords: Headache.Women. Family. Hypertension.
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INTRODUGAO

Cefaleia é uma das doencas mais prevalentes no
mundo e mostra-se como sintoma importante na
enxaqueca, que se trata de uma doenca cronica presente
em 10 a 20% dos individuos na populagdo geral'’. Apds a
puberdade essa prevaléncia se modifica na proporgao de
trés mulheres para um homem enxaquecoso’. A cefaleia
geralmente se apresenta em pessoas do sexo feminino
causando sofrimento’.

A segunda edicdo da classificacdo internacional
de cefaleia, da Sociedade Internacional de Cefaleia®, é a
diretriz normalmente utilizada para o estudo
epidemioldgico das cefaleias, sendo seguida no mundo
todo em estudos cientificos e na pratica clinica diaria.
Classificar as cefaleias de maneira adequada melhora a
conduta terapéutica no tratamento desses quadros.

Dentre as cefaleias primarias, a migranea é a
mais estudada e a que causa mais incapacitagao’. Também
é a forma de cefaleia que mais apresenta casos familiares
de cefaleia por ter, em sua fisiopatologia, a teoria
genética’.

Assim como a migranea, muitos dos distirbios
comorbidos com enxaqueca, como a depressdo e a
ansiedade, sao mais comuns em mulheres do que em
homens, embora haja poucos estudos controlados para
estudar o fendmeno no sexo feminino’.

Ha também estudos mostrando que outras
doengas poderiam existir em familiares de pacientes com
cefaleia®’.

O proposito deste estudo foi descrever em
estudantes universitarias do sexo feminino alguns
antecedentes familiares e correlaciona-los com um
possivel fator hereditario.

OBJETIVOS

Os objetivos do estudo foram: identificar histérico
de cefaleias em estudantes universitarias do sexo
feminino; classificar as cefaleias; e avaliar a significancia
de antecedentes familiares em alunas com e sem cefaleia.

MATERIAL E METODOS
Amostra

Para conduzir o trabalho na obtencao dos dados,
estudantes universitarias foram convidadas a responder
um questiondrio estruturado em momento Unico. Os
sujeitos do estudo foram selecionados dos cursos das
Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA): Direito,
Educacdo Fisica, Enfermagem, Administracdo de Empresa
e Medicina.

A faixa etaria das alunas variou entre 18 e 45 anos
deidade.

Os critérios de inclusdo:

ser mulher estudante universitaria;

idade entre 18 a45 anos;

apresentar ou ndo queixa de cefaleia

Os critérios de exclusdo:

idade menor de 18 anos ou maior de 46 anos;
mulher gravida ou com suspeita de gravidez;
ndo devolugdo do questionario.

Questionario

Foram elaboradas perguntas sob a forma de um
questionario estruturado, sobre caracteristicas
demograficas, informagoes detalhadas das cefaleias e os
antecedentes pessoais e familiares dos participantes do
estudo. As informagles foram obtidas segundo a
classificagao das cefaleias e de acordo com a Classificagao
Internacional de Cefaleias da Sociedade Internacional de
Cefaleias de 2004 (IHS)".

A coleta de dados foi conduzida nos meses de
maio de 2010 a fevereiro de 2011.

Classificacao das cefaleias

As cefaleias foram classificadas em: migranea
com aura, migranea sem aura, provavel migranea (1.6.1),
cefaleia cronica diaria, provavel cefaleia tipo tensional,
cefaleia tipo tensional, cefaleia idiopatica em facada e
cefaleia ndo classificada.

Variaveis da analise

O método estatistico utilizado foi o Qui-quadrado
para averiguar a comparagao entre o antecedente familiar
com a presenca ou auséncia de cefaleia, e nivel de
significancia estabelecido em 5%.

0 estudo foi aprovado pelo Comité de Etica das
FIPA - Curso de Medicina.

Um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
que, apods lido, e devidamente orientado sobre sua
importancia, foi apresentado e assinado pelos sujeitos,
como consta na Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional
de Salde. Apds consentimento prévio das participantes,
foi aplicado o questionario estruturado.

RESULTADOS

Fizeram parte da pesquisa 422 alunas (76%), 133
nao responderam (23,9%), perfazendo um total de 555
mulheres. A faixa etaria das alunas variou entre 18 e 45
anos deidade.

A média de idade das estudantes foi de 23,8
anos; e a mediana da idade foi de 22 anos.

Frequentavam os cursos de Administracao de
Empresas, 23,2% das 422 alunas; 13% frequentavam
Direito; 2,8% Educacdo Fisica, 18,5% Enfermagem;
27,5% frequentavam Medicina e 14,9% nao responderam.

O estado civil das 422 universitarias das FIPA teve
a seguinte distribuicao: 85,8% das alunas eram solteiras;
9,2% eram casadas; 2,4% divorciadas; 1,7% amasiadas;
€ 0,9% nao responderam a questao.

Queixaram-se de cefaleia 96,9% (409/422) das
alunas.
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Cefaleia em mulheres universitarias:
antecedentes familiares

Classificacdo das cefaleias

A classificagdo das cefaleias’, segundo a IHS-
2004, em 409 mulheres com cefaleia, mostrou predominio
da migranea em 316/409 (77,3%) (Tabela 1).

Tabela 1 - Classificagdo das cefaleias, segundo a IHS-2004 nas universitarias
das FIPA

Migranea sem aura 132 32,3%
Migranea 1.6.1 95 23,2%
Migranea com aura 89 21,8%
Cefaleia cronica diaria 28 6,8%
Cefaleia tensional 2.3.1 26 6,4%
Cefaleia tipo tensional 16 3,9%
Cefaleia ndo classificada 13 3,2%
Cefaleia idiopatica em facada 10 2,4%

409 100

Antecedentes familiares

Antecedente familiar de cefaleia nas 409
mulheres com cefaleia ocorreu em 66,6% (Tabela 2).

Antecedente familiar de Hipertensao Arterial
Sistémica (HAS) nas mulheres com cefaleia ocorreu em
249 (60,9%) (p<0,05) (Tabela 3).

Antecedente familiar de Diabetes Mellitus (DM)
nas 409 mulheres com cefaleia ocorreu em 173 (42,3%)
(p>0,05) (Tabela 4).

Antecedente familiar de Acidente Vascular
Encefalico (AVC) ocorreu em 88 (21,5%) das 409 alunas
com cefaleia (p>0,05) (Tabela 5).

Tabela 2 - Antecedente familiar de cefaleias nas 422 mulheres estudadas

AF+ AF - nao sabe AF
103
cefaleia 281 (66,6%) (24,4%) 25 (5,9%)
sem cefaleia 5(1,2%) 7 (1,7%) 1 (0,2%)

p=0,016; odds ratio: 3,8; intervalo de confianca de 95%
AF=antecedente familiar; + =presente; - =negativo

Tabela 3 - Antecedente familiar de HAS nas 422 mulheres estudadas

HAS + HAS - nao respondeu
cefaleia 249 (60,9%) 144 (35,2%) 16 (3,1%)
sem cefaleia 6 (46,2%) 5 (38,5%) 2 (15,4%)

+ =presente; - =ausente

Tabela 4 - Antecedente familiar de DM nas 422 mulheres estudadas

DM + DM - ndo respondeu

cefaleia 173 (42,3%) 200 (48,9%) 36 (8,8)

sem cefaleia 6 (46,1%) 6 (46,1%) 1(7,7)

+ =presente; - =ausente

Tabela 5 - Antecedente familiar de AVC nas 422 mulheres estudadas

AVC + AVC ndo respondeu
cefaleia 88 (21,5%) 292 (71,4%) 29 (7,1%)
sem cefaleia 3 (23,1%) 10 (76,9%) 0 (0%)

+ =presente; - =ausente

DISCUSSAO

Este estudo epidemioldgico mostrou alta
proporcdo de mulheres com cefaleia, dentre as quais o
predominio foi de migranea, e interessantemente os
familiares apresentavam cefaleia como antecedente
significativo em quem apresentava cefaleia.

A alta prevaléncia de cefaleia entre as mulheres é
conhecida na literatura'®®, como também a alta
prevaléncia da cefaleia no periodo menstrual. Esses dados
servem de alerta quanto a problematica da cefaleia,
sobretudo da enxaqueca nas mulheres. Agdes com relacao
a orientacdo da classe médica para trata-las, assim como
em relacdo a populacdo, de que devem procurar
tratamento para esse tipo de problema, devem ser
conduzidas. Este estudo epidemioldgico constata uma
realidade nacional e mundial: a cefaleia € um problema
universal nas mulheres e deve demandar tempo em
pesquisa para a descoberta da fisiopatologia® e do
tratamento’ dessa problemaética feminina.

O antecedente familiar de cefaleia nas mulheres
com cefaleia foi o Unico estatisticamente significativo. Na
literatura, de mais de 1.000 mulheres estudadas com
cefaleia em periodo anterior a gestacdo®, houve a
presenca de antecedente familiar de cefaleia em 75,6%’,
observando-se que historia familiar de cefaleia ocorreu nos
parentes de 1° grau em 48% dos pacientes do grupo com
migranea episodica, e em 55% do grupo com migranea
transformada.

HAS na familia de mulheres com cefaleia pareceu
ser um episodio expressivo, mas ndo foi significativo. Fato
relacionado a uma limitagcdo no estudo em que a amostra
de estudantes sem cefaleia para comparar com
antecedentes familiares foi pouco expressiva. Entretanto,
sao recomendadas agdes na prevencdo de doengas
cardiovasculares em pacientes com cefaleia e em seus
familiares, sobretudo se a cefaleia for a migranea'*.

CONCLUSAO

Como conclusGes do estudo tém-se: a queixa de
cefaleia foi alta entre as mulheres; o tipo de cefaleia mais
prevalente foi a migranea. O antecedente familiar de
cefaleia foi o dado mais expressivo e significativo.
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EXPRESSAO DIFERENCIAL DA PROTEINA ANEXINA-A1 EM
TUMORES DE PELE E MAMA

DIFFERENTIAL EXPRESSION OF ANNEXIN-A1 PROTEIN IN SKIN AND BREAST
TUMORS

Bruna Corte Perez’, Matheus Almeida de Aimeida’, Sara de Souza Costa”, Mairto Roberis Geromel
Girol™™
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, Ana Paula
RESUMO

A proteina Anexina A1 (ANXA1) esta envolvida em processos de diferenciacdo celular e apoptose e sua expressao é desregulada
em varios tipos de canceres. Na presente investigagdo analisamos a expressao da ANXA1 nos carcinomas de pele basocelular
(CBC) do tipo nodular, menos agressivo, e espinocelular (CEC), de crescimento rapido e potencialmente maligno, bem como em
tumores de mama benigno (fibroadenoma) e maligno (carcinoma ductal in situ). As analises foram realizadas, por meio de
imuno-histoquimica, em bidpsias provenientes dos arquivos do Servigo de Patologia das Faculdades Integradas Padre Albino.
Observamos um padrdo diferencial na expressdo da ANXA1 nos tumores de pele, sendo diminuida no CBC (p<0,001) comparado
a pele normal e aumentada no CEC (p<0,001) em relacao a pele normal e CBC, o que pode estar relacionado a processos de
proliferacdo celular. Os nossos resultados demonstraram intensa imunomarcagdo para ANXA1 no epitélio dos ductos das
glandulas mamarias normais e no fibroadenoma, enquanto a imunorreatividade foi significantemente diminuida (p<0,001) nas
células epiteliais no carcinoma ductal, onde pode ser observada preferencialmente nas células mais centrais e que invadem a
luz dos ductos. Esses dados sugerem que a ANXA1 é um componente essencial na manutengdo do fendtipo normal das células
epiteliais nas glandulas mamarias. Nossos resultados confirmam a expressdo desregulada e variavel da ANXA1 em diferentes

tumores e relacionam essa proteina com processos de invasdo tumoral e malignidade. Contudo, novos estudos serdo
realizados para o melhor entendimento da ANXA1 no desenvolvimento e progressado dos canceres de mama e de pele.

Palavras-chave: Anexina-Al. Progressdo tumoral. Carcinoma cutaneo. Carcinoma ductal. Fibroadenoma.
ABSTRACT

The annexin A1 (ANXA1) protein is involved in processes of differentiation and apoptosis and its expression is upregulated
in several types of cancers. In the present study we analyzed the ANXA1 expression in skin basal cell carcinoma (BCC) of
the nodular type, less aggressive, and squamous cell carcinoma (SCC), fast-growing and potentially malignant, as well as,
in benign (fibroadenoma) and malignant (in situ ductal carcinoma) breast tumors. The analyzes were performed by
immunohistochemistry in biopsies from the files of the Faculdades Integradas Padre Albino Pathology Service. We
observed a differential pattern of ANXA1 expression in skin tumors, that was decreased in CBC (p<0.001) compared to
normal skin and increased in SCC (p<0.001) compared to normal skin and BCC, which may be related to cell proliferation
processes. Our results showed intense immunostaining for ANXA1 in ductal epithelium of normal mammary glands and
fibroadenoma, while the immunoreactivity was significantly decreased (p<0.001) in epithelial cells in ductal carcinoma
and preferentially observed in the most central cells that invade the ducts lumen. These data suggest that ANXA1 is an
essential component for the phenotype maintenance of normal epithelial cells in the mammary glands. Our results
confirm the unregulated and variable ANXA1 expression in different tumors and correlate this protein in processes of

tumor invasion and malignancy. However, further studies will be conducted for a better understanding of ANXA1 in
the development and progression of skin and breast cancers.

Keywords: Annexin-Al. Tumor progression. Cutaneous carcinoma. Breast ductal carcinoma. Fibroadenoma.

“Académicos do quarto ano do Curso de Medicina das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP. Ambos
contribuiram igualmente para o desenvolvimento deste trabalho.

“Académica do primeiro ano do Curso de Bacharelado em Biologia do Instituto Municipal de Ensino Superior (IMES) de
Catanduva-SP.

“"Técnico do Laboratdrio de Histopatologia e Imuno-histoquimica das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.
“"Bidloga, Mestre em Morfologia pela UNIFESP, Doutora em Genética pela UNESP de S&o José do Rio Preto, Professora (nivel IT)

das disciplinas de Biologia Celular, Histologia e Embriologia das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.
Laboratdrio de Histopatologia das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), Catanduva-SP.




Expresséo diferencial da proteina anexina-A1
em tumores de pele e mama

2012 janeiro/dezembro, 4(1):22-26  § Siéncia, Pesquisa € Consciéncia ) "3

INTRODUGAO

O desenvolvimento e a progressdo do cancer
dependem nao somente de suas caracteristicas genéticas,
mas também, da habilidade de migracdo das células
epiteliais, um evento patofisioldgico relacionado ao
processo da reparacao tecidual, o qual necessita da
reorganizagao do citoesqueleto, da adesdo entre célula e
elementos e remodelagdo da matriz!. A migragao celular
pode ser iniciada por mdltiplos sinais quimicos e fisicos
presentes no microambiente, que sdo sensibilizados por
receptores encontrados na membrana celular ou no
interior das células™. As investigacdes que relacionaram a
proteina anexina A1 (ANXA1) a regulagdo do crescimento
celular, juntamente com a sua participacao na cascata de
sinalizacdo e adesdo celular, tém demonstrado um alvo
importante para as pesquisas relacionadas com o
desenvolvimento tumoral*”.

A ANXA1, originalmente descrita como uma
proteina induzida por glicocorticéide com agdes inibitdrias
da fosfolipase A,”’, € um membro da familia das proteinas
ligadas a fosfolipidios dependentes de calcio e,
estruturalmente, apresenta uma extremidade N-terminal e
um dominio central, C-terminal®. O dominio central
consiste de quatro a oito repeticdes de uma sequéncia de
70 a 80 aminoacidos, altamente conservada, conhecida
por ser uma estrutura primaria comum, responsavel pela
afinidade ao calcio e a ligacdo aos fosfolipidios. Enquanto o
dominio N-terminal € Unico para cada membro da
superfamilia, possui variagdes no comprimento e na
sequéncia de aminoacidos e confere as atividades e
funcBes especificas das anexinas®®. De fato, a por¢do N-
terminal da ANXA1 é a regido regulatdria da proteina e
contém sitios para processos pds-traducionais, tais como
fosforilagdo, glicosilagdo e protedlise®’.

A ANXA1, localizada na regido cromossOmica
9q12-9g21.2°, estad envolvida na inibicdo da proliferacdo
celular e da diapedese leucocitaria, na regulacdo da
diferenciacdo celular e do trafico de membranas®®. Além
disso, essa proteina tem sido associada com a progressao
em alguns tumores invasivos, sugerindo um papel na
regulagdo da migracdo/invasdo das células epiteliais®'**",

Estudos in vivo tém demonstrado que o padrao
da expressdo da ANXA1 no cancer humano ndo é bem
definido. O aumento da expressdo desta proteina foi
previamente observado no glioblastoma'> e no
adenocarcinoma mamario'’, enquanto outras
investigacOes relataram reducao ou perda da expressao da
ANXA1 no cancer de cabeca e pescoco™®, esbfago®,
prostata™'® e mama'’",

Embora as investigagdes mostrem que a ANXA1
modula a resisténcia a drogas em tumores e a proliferacdo
celular, sua associagdo no desenvolvimento da metastase
em alguns tumores sugere que esta proteina regula o

processo de migracdo/invasdo celular'®”, Similarmente, a
falta de ANXA1 no tumor torna as células tumorais
resistentes a apoptose, induzida por agentes
quimioterapéuticos®, sugerindo esta proteina como um
biomarcador negativo no desenvolvimento e na
progressao do cancer.

Ainda que as investigacoes identifiquem a ANXA1
como uma proteina importante na regulagdo prévia do
desenvolvimento tumoral, alguns resultados
contraditérios na proliferacdo celular necessitam de
analises diretas no tecido tumoral. Com essas
consideracdes, na presente investigacdo do problema,
foram analisadas a expressao da ANXA1 em carcinomas de
pele basocelular (CBC) do tipo nodular, menos agressivo, e
espinocelular (CEC), de crescimento rapido e
potencialmente maligno, e também, em tumores de mama
benigno (fibroadenoma) e maligno (carcinoma ductal in
situ).

MATERIAIS E METODOS
Obtencdo do material

As analises foram realizadas em bidpsias de
tumores de pele CBC do tipo nodular (n=10) e CEC
diferenciado (n=10) e de tumores de mama fibroadenoma
(n=10) e carcinoma ductal in situ (n=10), provenientes
dos arquivos do Servico de Patologia das Faculdades
Integradas Padre Albino (FIPA), no periodo de 2010.

As margens normais dos diferentes tumores
(n=10/grupo) foram usadas como controle. As amostras
foram utilizadas apds aprovacdo pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) das FIPA (Protocolo n®. 60/10).

Analises histopatoldgicas e imuno-histoquimicas

A deteccdo da proteina ANXA1 nos tecidos
tumorais e normais (margens) foi realizada em cortes de
5um das bidpsias selecionadas. A proteina foi detectada
por meio do anticorpo primario policlonal rabbit anti-
ANXAL1 (1:2000) (Zymed Laboratories, Cambridge, UK). Os
cortes foram preparados em laminas silanizadas e, entdo:
(a) desparafinizados e hidratados em agua por 5 minutos;
(b) incubados em calor imido em solucao tampao citrato,
pH 6,0, por 20 minutos para a recuperagao antigénica; (c)
lavados em agua destilada e deixados em solucdo de
peréxido de hidrogénio (p.a) a 3% em metanol, por 30
minutos, para o blogueio de peroxidase enddgena; (d)
lavados com PBS por 15 minutos (trés lavagens de 5
minutos cada); (e) incubados overnight com o anticorpo
primario policlonal rabbit anti-Anxal (Zymed Laboratories,
Cambridge, UK), diluigdo 1:2000 em BSA a 1%, em camara
Umida a 4°C; (f) lavados com PBS por 15 minutos (trés
lavagens de 5 minutos cada); (g) incubados com o
anticorpo secundario biotinilado (kit LSAB DAKO) por 30
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minutos; (h) lavados com PBS por 15 minutos (trés
lavagens de 5 minutos cada); (i) imersos em complexo
estreptavidina peroxidase conjugada por 30 minutos; (j)
lavados com PBS por 15 minutos (trés lavagens de 5
minutos cada); (k) incubados em substrato
diaminobenzidina (DAB) por 5 minutos a 37° C, no escuro,
para revelagao (Kit DAB+CHROMOGEN DAKO); (1) lavados
em agua destilada, contra-corados com Hematoxilina e
montados em laminas.

Todos os fragmentos processados imuno-
histoquimicamente foram analisados no microscopio
ZEISS — AXIOSKOP2 do Laboratério de Imuno-Morfologia,
IBILCE-UNESP, Sdo José do Rio Preto-SP, e a proteina foi
quantificada no analisador de imagens (software
AXIOVISION).

Analises estatisticas

Por meio do software AXIOVISION e da objetiva
de 40X do microscopio AXIOSKOP2, foram analisados vinte
diferentes pontos das células epiteliais por ldamina de cada
grupo estudado (n=10/grupo). Os valores foram obtidos
como unidades arbitrarias (u.a.) e a densidade Odptica
média (D.0.M.) mostrou a intensidade de imunomarcagdo
apenas nas areas imunorreativas.

As médias foram comparadas pela ANOVA,
seguidas, se significantes, pelo teste de Bonferroni. Todos
os valores obtidos foram expressos como média + S.E.M.
Valores menores que 0,05 foram considerados
estatisticamente significantes.

RESULTADOS

Expressdao da ANXA1 nos tumores de pele

a

Nas analises referentes a pele normal,
proveniente das margens dos tumores de pele estudados,
observamos a expressao da ANXA1l na epiderme,
especialmente no citoplasma das células basais, nas
células da camada espinhosa e nas células corneificadas
(Figuras 1A e B). A ANXA1 também foi localizada no
estroma da derme e nas glandulas sebaceas.

Nos CBC nodulares ocorre o desarranjo da
epiderme e a invasao da derme pelo tumor que se
apresenta como blocos arredondados formados por
células que se assemelham as da camada basal da
epiderme (Figuras 1C e D). Na parte central os blocos sdo
solidos, totalmente preenchidos por células que
expressam ANXAL. Perifericamente, as células tendem a
formar uma camada mais nitida, em que os nucleos estdo

arranjados perpendicularmente a superficie do
agrupamento, sendo essa disposicdo em palicada um

aspecto muito proprio do carcinoma basocelular (Figura
1D). A imunomarcacao para ANXAL1 foi diminuida tanto no
epitélio quanto no estroma do CBC com relagao a pele
normal.

Diferentemente, houve aumento na expressao da
ANXA1 no CEC diferenciado (Figuras 1E e F). Os estudos
revelaram arquitetura desorganizada da epiderme e
invasdo da derme na forma de linguetas rombudas. As
células epidérmicas sdo ainda semelhantes as da pele
normal, com poucas atipias e a presenca de desmossomos
e corneificacdo, contudo expressam ANXA1l mais
intensamente. A especificidade do anticorpo foi
comprovada pelo controle da reacdo (Figura 1G).

As analises densitométricas das células epiteliais
confirmaram as observacdes histopatoldgicas e revelaram
diminuicdo significante na expressdao da ANXA1 no CBC
(p<0,001) com relagdo a pele normal, enquanto houve
aumento na imunorreatividade para a proteina no CEC
(p<0,001) comparado com a pele normal e com CBC
(Figura 1H).
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Figura 1 - Expressdo da ANXA1 em tumor de mama. Intensa imunomarcagdo para
ANXA1 nas células epiteliais dos ductos das glandulas mamarias normais (A e B) e no
fibroadenoma (C e D). No epitélio dos ductos no carcinoma ductal pode-se observar
diminuicdo na expressdo da ANXA1 (E) e a expressdo preferencial nas células mais
centrais e que invadem a luz dos ductos (setas) (F). Auséncia de imunorreatividade no
controle da reagdo (G). Contra-coloragdo: Hematoxilina. Barras 10um. Andlises
densitométricas (H). Redugdo significante da expressdo da ANXA1 no carcinoma in situ
comparado aos lébulos mamarios normais e no fibroadenoma. *** p<0,001 vs mama
controle; *** p<0,001 vsfibroadenoma.
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Figura 2 - Expressdo da ANXA1 em carcinomas cutaneos. ANXA1 em pele normal (A e
B). No carcinoma basocelular a imunorreatividade é diminuida (C e D), enquanto no
espinocarcinoma ocorre aumento na expressdo da proteina (E e F). Auséncia de
imunorreatividade no controle da reagdo (G). Contra-coloragdo: Hematoxilina. Barras
10pm. Andlises densitométricas (H). Redugdo significante da expressdo da ANXA1 no
carcinoma basocelular comparado a pele normal e aumento significante na expressao da
proteina no espinocarcinoma.*** p<0,001 vs pele controle; *** p<0,001 vs carcinoma
basocelular.

Expressao da ANXA1 nos tumores de mama

As células epiteliais das glandulas mamarias
normais mostram forte expressao da ANXA1 (Figuras 2A e
2B). No fibroadenoma, tumor benigno do estroma
mamario, ocorre o desarranjo da estrutura ductal pelo
estroma denso, rico em colageno. Contudo, a expressdo da
ANXA1 permanece intensa (Figuras 2C e 2D) e ndo foram
observadas diferencas no padrao de expressdao da ANXA1
no estroma.

No carcinoma ductal in situ, tumor maligno no
qual se observa a proliferagao epitelial para interior dos
ductos, as analises imuno-histoquimicas revelaram
diminuicdao na expressdao da ANXA1 nas células epiteliais,
com expressdo preferencial nas células mais centrais e que
invadem a luz dos ductos (Figuras 2E e 2F). A auséncia de
imunorreatividade no controle da reacdo evidencia a
especificidade das marcages (Figura 2G).

Novamente as analises de densitometria
corroboraram as observac0es iniciais e mostraram redugao
significante (p<0,001) na expressdo da ANXA1 nas células
epiteliais dos ductos mamarios no carcinoma in situ
comparado aos l6bulos mamarios nos tecidos normais e no
fibroadenoma.

DISCUSSAO

A expressao e o papel da proteina ANXA1 no cancer
tém sido demonstrados em varios estudos, indicando a
ANXA1 na patogénese de neoplasias benignas e malignas
de diferentes origens’. No estudo foram estudadas a
expressao da proteina ANXA1 em tumores de pele e mama
benignos e potencialmente malignos.

As analises imuno-histoquimicas dos tumores de
pele mostraram expressdao da ANXA1 na epiderme em
todas as condigdes clinicas estudadas. Contudo, as
imunomarcagbes foram reduzidas no cdncer CBC,
condicdo benigna, e aumentadas no CEC, tipo mais
agressivo e potencialmente maligno, o que pode estar
relacionado a processos de proliferacdo celular. Outros
estudos tém associado a ANXA1 com a progressdao em
alguns tumores invasivos, sugerindo um papel na
regulacdo da migragdo/invasdo das células epiteliais™"'.
No entanto, os mecanismos moleculares pelos quais a
ANXA1 modula essas respostas celulares ndo estao
completamente determinados. Em uma investigacdo®
realizada com 115 pacientes portadores de carcinoma oral,
foi demonstrada elevada expressao da ANXA1 no nucleo
das células epiteliais tumorais, correlacionando com baixo
prognostico.

Em estudos realizados pesquisadores observaram
diminuicao na expressdao da ANXA1 na membrana
plasmatica no carcinoma de laringe, faringe e oral,
mostrando a desregulacdo da expressdo da proteina
ANXA1 na diferenciacdo das células epiteliais
tumorais'****. Embora ocorra diminui¢do na expressio da
ANXA1 nas células tumorais de laringe’, o tratamento com
o peptideo Ac2-26 (porgdo N-terminal da ANXA1), na
linhagem celular de cancer de laringe (Hep-2), resultou no
aumento da expressao da ANXA1l e na inibicdo do
crescimento tumoral, sugerindo um papel regulatdrio
desta proteina no desenvolvimento do cancer de laringe.

Na segunda parte do estudo foram analisados a
imunorreatividade para ANXA1 nos tumores de mama.
Essas observagdes mostraram um comportamento inverso
no padrao de expressao da ANXA1l comparado aos
tumores de pele. A imunomarcagao mais intensa ocorreu
nos ductos dos Iébulos mamarios normais e no
fibroadenoma, considerado benigno. Enquanto no
carcinoma ductal in situ, condicao maligna, ocorre
diminuicdo acentuada na expressdo da proteina, com
maior imunorreatividade observada preferencialmente nas
células mais centrais e que invadem a luz dos ductos. Esses
dados sugerem que a ANXA1 é um componente essencial
na manutencao do fendtipo normal das células epiteliais
nas glandulas mamarias. Parece que a ANXA1 pode
exercer alguma fungdo supressora de tumor, pois niveis
ausentes ou reduzidos dessa proteina tém sido observados
em varios tipos de canceres, incluindo linfomas de células
B, carcinomas de esbfago, além de cdncer de mama®. As
acbes pro-apoptdticas da ANXA1 em linhagens celulares
de cancer de prostata andrdgeno-sensiveis, LNCaP e MDA-
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Expresséo diferencial da proteina anexina-Al
em tumores de pele e mama

PCA-2b, bem como evidéncias do efeito tumorigénico
relacionado a perda da ANXA1l em células epiteliais da
prostata ja foram relatadas em estudos cientificos™?.

Uma investigacdo recente®® mostrou elevada
expressao da ANXA1 no subtipo de cancer de mama basal-
like (BLBC), caracterizado por aumentada capacidade de
invasdo e formacdo de metastases a distancia e, portanto,
com pior progndstico. A deplecdo da ANXA1 nas células do
tipo BLBC resultou na inversdo da sua capacidade
migratdria, o que foi associado com a reorganizacao de
actina e redugdo no nimero de metastases pulmonares
espontaneas in vivo. Esses pesquisadores também
mostraram que a ANXAL1 discrimina claramente pacientes
BLBC daqueles acometidos por outros tipos de cancer de
mama como o carcinona luminal.

De maneira interessante resultados deste estudo
mostram a expressao diferencial da ANXA1 em tumores de
pele e de mama nas condicdes benigna e maligna.
Enquanto na pele ocorre aumento na imunorreatividade
para a proteina no tumor mais agressivo, nas glandulas
mamarias a expressao é reduzida no carcinoma maligno.
Esses dados sugerem que a ANXA1 é um componente

essencial na manutengdo do fendtipo normal das células
epiteliais na pele e nas glandulas mamarias e indicam a
ANXA1 como potencial biomarcador prognostico.

CONCLUSOES

Neste estudo pode-se confirmar a expressao
desregulada e variavel da ANXA1 em diferentes tumores e
relacionar essa proteina com processos de invasao tumoral
e malignidade. Contudo, novos estudos deverdao ser
realizados para que, outras evidéncias cientificas,
proporcionem um melhor entendimento da ANXA1 no
desenvolvimento e progressao dos canceres de mama e de
pele.
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A AUTONOMIA DO PACIENTE E RESPEITADA? UMA ANALISE
QUALITATIVA DE UM PRINCIPIO BIOETICO BASICO'

PATIENT AUTONOMY IS RESPECTED? A QUALITATIVE ANALYSIS OF A BASIC PRINCIPLE
BIOETHICS

Thaisa Buraschi Sene’,Mariana Lourenco Lino’, Ricardo Alessandro Teixeira Gonsaga, Eduardo Marques da Silva™,
Terezinha Soares Biscegli”™

RESUMO

A relagdo médico-paciente, assentada em bases humanitarias, éticas e legais, garante um correto diagnéstico e tratamento. O
consentimento informado é uma das condicOes indispensaveis dessa relagdo, a expressao pratica do respeito a autonomia dos
pacientes. As doengas colocam em risco a integridade do ser humano, prejudicando a escolha e a tomada de decisGes, condigbes
em que o médico deve promover a participacdo do paciente em todo o processo. O objetivo deste estudo foi contextualizar e
discutir as condutas médicas e do sistema hospitalar, sob a perspectiva ética junto a pacientes submetidos aos procedimentos
cirtrgicos de urgéncia. Pesquisa qualitativa-descritiva, realizada através de entrevista individual, semiestruturada, com o
paciente submetido a colecistectomia tradicional, no periodo de julho a novembro de 2011, no ambulatério de Cirurgia de
Urgéncia e Trauma de um Hospital Escola. Foram investigados 43 pacientes quanto as percepgdes na relacdo médico-paciente e
seus conflitos bioéticos. Encontrou-se predominancia do género feminino, com idade média de 50,8 anos, primeiro grau
escolar completo e renda familiar de um a dois salarios minimos. Concluiu-se que a relagdo médico paciente no setor de
urgéncias do hospital de referéncia tem como caracteristica 0 anonimato. No momento da urgéncia, o doente se depara com
questdes desconhecidas que envolvem o médico e o hospital €, ndo raramente, pode reagir com agressividade e sentir-se
insatisfeito.

Palavras- chave: Autonomia. Bioética. Epidemiologia. Medicina de urgéncia.

ABSTRACT

The doctor-patient relationship, based on humanitarian grounds, ethical and legal, ensure a correct diagnosis and
treatment. The informed consent is a prerequisite of this relationship, the practical expression of, relating to the autonomy
of patients. The disease threatens the integrity of human choice and decision making, conditions which the physician
should encourage the participation of the patient throughout the process. The aim of this study was to contextualize and
discuss the medical and hospital system, under the ethical perspective with the patients undergoing emergency
surgeries. Descriptive, qualitative research, conducted through individual interviews, semi-structured, with the patient
who had undergone traditional cholecystectomy in the period from July to November 2011, at the clinic of Trauma and
Emergency Surgery of a teaching hospital. We investigated 43 patients and the perceptions regarding the doctor-
patient relationship and its bioethics conflicts. Found a female predominance, mean age 50.8 years, first grade
complete school and family income 1-2 times the minimum wage. It was concluded that the physician-patient
relationship in the sector of hospital emergency department reference has the characteristic of anonymity. At the time

of emergency, the patient is faced with unknown issues involving the doctor and the hospital and, often reacts with
aggressiveness and feel dissatisfied.

Keywords: Autonomy. Bioethics. Epidemiology. Emergency medicine.
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INTRODUGAO

A urgéncia hospitalar constitui um importante
observatorio da condicdo de saude da populagdo e da
atuacdo do sistema de saude sendo, portanto, fonte de
informacao em tempo real para as agbes de vigilancia.
Neste contexto, esta presente o baixo investimento em
estratégias de promocdo da qualidade de vida e salde.
Além disso, a observacao rotineira de antigos agravos é
evidente a dificuldade na integralidade da atengdo e, em
especial, uma deficiéncia de agdes de educacdo para a
salde, protecao contra riscos e agentes agressores
conhecidos, prevencao de agravos, recuperagao e
reabilitacdo da salide das pessoas'.

O atual Cdigo de Etica Médica resulta de visGes
de diferentes profissionais, incluindo a sociedade civil,
representando uma forma inovadora de lidar com o
conhecimento, a atualizagdo e novas competéncias no
ambito da saude. Destaca-se, no contexto maior do Codigo
de Etica Médica, o surgimento da atitude do médico como
orientador e parceiro do paciente, a partir de uma visao
mais humanista. Para isso, sera necessario que o médico
esteja preparado para o atendimento ao paciente,
tratando-o como ser integral, dotado de sentimentos,
expectativas e com direito a decisdes que Ihe garantam
autonomia’.

O Conselho Federal de Medicina (CFM), em sua
Resolucdo CFM n.° 1.451, de 10/3/1995%, define urgéncia
como: ocorréncia imprevista de agravo a salide com ou
sem risco potencial de vida, cujo portador necessita de
assisténcia médica imediata.

O Consentimento Informado, documento
indispensavel no atual exercicio da medicina, ndo é apenas
uma doutrina legal, mas um direito moral dos pacientes
que gera obrigacdes médicas. Assim, é impossivel falar de
Consentimento Informado sem abordar o principio da
autonomia do paciente, sendo este agente Unico de seus
proprios atos e vontades™.

No atendimento de urgéncia é incomum, seja
pela propria circunstancia, seja pelo desconhecimento dos
profissionais envolvidos no processo, a adogao efetiva do
termo de Consentimento Informado. Obter o
consentimento do paciente é um dever do médico
expresso no artigo 22, do capitulo IV, do Cdigo de Etica
Médica, que determina ser vedado ao médico “Deixar de
obter consentimento do paciente ou de seu representante
legal apds esclarecé-lo sobre o procedimento a ser

"3

realizado, salvo em caso de risco iminente de morte™.

A autonomia inclui a capacidade para a
autodeterminacdo, para resistir a pressdes sociais, para
pensar e agir de forma mais independente. Durante a
hospitalizagdo, ocorre uma hierarquizacao, uns sao
doentes, outros acompanhantes, e os profissionais de
salide, os mandantes. Todos submetidos a uma ordem

elaborada para efetuar o andamento do servigo, 0 que nem
sempre garante uma melhor assisténcia para a pessoa.
Normalmente, a relagdo entre os membros de uma familia,
no cuidado domiciliar durante o processo da doenca, €
mantida. Existe uma autonomia em ocupar o seu espago,
ou seja, cada um ocupa uma posicao na estrutura familiar.
Contudo, esta organizacdo € abolida durante a internagdo.
Um estudo realizado com pacientes hospitalizados revelou
que o nivel de autonomia dos mesmos quando internados
era muito baixo, pois ficavam submissos as decisdes de
terceiros’.

O Consentimento Informado é a manifestagao
pratica do respeito a autonomia das pessoas, e parece
incrivel que um direito tdo primordial tenha sido discutido e
normatizado somente na década de 1940. Ainda assim, a
incorporacdo desse referencial bioético na pratica médica
e nos codigos de ética demorou mais algum tempo.
Atualmente, pode-se afirmar que muitos profissionais
continuam mantendo uma pratica médica conduzida de
forma paternalista®.

Podemos presenciar nos hospitais um
distanciamento entre o avango técnico-cientifico e a
dimensdo humanizadora da assisténcia, como se ambos
fizessem parte de uma situacdo oposta. No entanto, o
acolhimento, a intimidade e a naturalidade nas relagdes,
ou seja, acdes que resgatam a dimensdao humana na
assisténcia, devem se efetivar em um contexto de
eficiéncia técnica e especializada’.

A relacao entre médicos e pacientes, firmada em
bases humanitarias, éticas e legais, garante a melhor
relagdo interpessoal, favorecendo o correto processo
diagndstico e terapéutico. Em situagdes de urgéncia e,
principalmente, em hospitais publicos, ndo é possivel
escolher o médico que ira realizar o atendimento, ja que o
sistema consiste, na maioria, em plantdes, com médicos
diferentes a cada turno. Desta forma, pacientes
transformam-se em numeros e médicos em meros
técnicos de salde, ambos envoltos numa esfera de
inseguranca e atitudes defensivas".

Neste estudo, o objetivo foi contextualizar e
discutir as condutas médicas e do sistema hospitalar, sob a
perspectiva ética junto a pacientes submetidos aos
procedimentos cirtrgicos de urgéncia.

METODOLOGIA

Estudo transversal, do tipo qualitativo-
descritivo™ ™. A pesquisa descritiva tem como principal
objetivo a descricdo das caracteristicas de determinadas
populacGes ou fendmenos, como também a descrigdo de
um processo numa organizacdo, o estudo do nivel de
atendimento de entidades, levantamento de opinides,
atitudes e crencas de uma populagdo, entre outros
aspectos. Adotou-se como referencial metodoldgico a
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teoria das representacdes sociais” (TRS), descrita por
Moscovici*, que apresenta grande aderéncia aos objetos
de estudos na area da saude por conseguir apreender os
aspectos subjetivos que permeiam os problemas inerentes
a area. Para conhecer e descrever os significados sobre as
consideracGes do médico em relacdo ao paciente e avaliar
sua atitude no que diz respeito as urgéncias em salde, sob
o referencial da TRS, o discurso do sujeito coletivo (DSC)
constituiu 0 método analitico escolhido, por permitir a
aproximagao com o fendmeno em estudo”’.

Apds assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, foram realizadas entrevistas
individuais, semiestruturadas, com 43 pacientes.

Para o cdlculo dessa amostra foi utilizado o
fechamento amostral por saturacdo tedrica'®?’,
operacionalmente definido como a suspensao de inclusao
de novos participantes quando os dados obtidos passam a
apresentar, na avaliagdo do pesquisador, certa
redundancia ou repeticdo, ndao sendo considerado
relevante persistir na coleta de dados.

A coleta de dados foi realizada no periodo de
junho a novembro de 2011. Os participantes do estudo
foram os pacientes submetidos a procedimento cirlrgico
de urgéncia relativa, colecistectomia tradicional, por
representar, na visao dos pesquisadores, um
procedimento rotineiro, realizado em todos os turnos do
plantdo da clinica cirdrgica e ainda por propiciar tempo
habil para uma avaliagdo clinica (pré-operatdria),
orientacdes e coleta do termo de consentimento livre e
esclarecido. Os procedimentos cirirgicos foram realizados
no Hospital-Escola Padre Albino, na cidade de Catanduva-
SP. As entrevistas foram realizadas entre o quinto e sétimo
dia de pds-operatorio, durante o retorno do paciente ao
Ambulatério de Cirurgia de Urgéncia e Trauma, do
Hospital-Escola Emilio Carlos, na cidade de Catanduva-SP.
Pesquisa aprovada pelo Codigo de Etica em Pesquisas
(CEP-FIPA), sob o n® CAAE 0009.0.218.000-11.

As entrevistas investigaram as percepgoes
apresentadas quanto a relacao médico-paciente e seus
inerentes conflitos bioéticos. Cada entrevista foi gravada e
transcrita para analise. As questoes éticas deste trabalho
foram elaboradas de acordo com o Cédigo de Etica Médica
em vigéncia.

Para a andlise e apresentacdo dos resultados foi
utilizado o discurso do proprio entrevistado (P) redigido na
primeira pessoa do singular, composto por expressoes-
chave (ECH), que tiveram as mesmas ideias centrais (IC) e
mesma ancoragem (AC), obedecendo-se rigorosamente a
ordem das seguintes etapas:

12: as respostas foram ouvidas varias vezes e, s6
apés melhor compreensdo da ideia geral do
discurso, foram literalmente transcritas;

22: leitura geral das respostas de cada
entrevistado, seguida da leitura separada de
todas as respostas para a questdo analisada;

3a: transcrigao das respostas para cada questdo,
em ordem numérica crescente, sendo marcadas
as ECH em itdlico e indicadas as IC que
representaram a descricdo das ECH;

4a: transcrigao individual de cada ideia central
com suas respectivas ECH;

5a: extracdo do tema de cada uma das
perguntas, agrupando-se suas respectivas IC.
Finalmente, construgdao dos DSC,
separadamente, de cada ideia central, com suas
respectivas ECH.

Apds a tabulacao pelo DSC e ECH, os sujeitos da
pesquisa foram agrupados em forma de banco de dados,
utilizando o programa de computador Epi-info® versao
3.5.1.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram realizadas 43 entrevistas, sendo que todas
foram gravadas e analisadas seguindo-se rigorosamente
os critérios estabelecidos na metodologia.

Dos pacientes estudados, 75% eram do género
feminino, com idade média de 50,8 anos para mulheres e
49 para homens. Grau de escolaridade com maior
prevaléncia foi primeiro grau completo (54,3%) e renda
familiar de um a dois salarios minimos (63,6%).

Com relacdo as questdes analisadas, optou-se
por apresentar resultados e discussao associados, pois
este tipo de narrativa favorece a descricdo dos trabalhos
qualitativos™. Para facilitar a compreensdo do leitor, o texto
foi subdividido de acordo com a questao analisada,
relacionadas a seguir.

A. “Ao chegar ao hospital, na unidade de urgéncia, como
vocé foi informado pela equipe médica sobre a sua
doenga?”

A analise do discurso comum apresentou duas
ideias centrais: Fuiinformado (90,7%) e N&o fui informado
(9,3%). Segundo Crepaldi®*, mesmo com tanta busca por
uma medicina humanizada, as praticas continuam
submetendo as pessoas doentes e seus familiares a
situacdes de constrangimento e desconsideracao,
esquecendo-se do que deveria ser o0 objetivo primeiro da
fungdo hospitalar, que é resgatar a saide e dignidade dos
cidaddos. O paciente e sua familia nem sempre sao
informados sobre o que vai ocorrer no hospital, sem contar
que, em muitas ocasides, o doente nao é consultado sobre
se aceita ou ndo ser submetido a certos procedimentos, ou
que sua familia possa decidir por ele quando esta
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impossibilitado de fazé-lo, o que pode ser visto nos
seguintes depoimentos:

“"Me levaram I para dentro e ndo me falaram nada” ( P26),;

"N&o me disseram nada direito, foi tudo muito répido” (P29),

"S6 falaram que deu uma complicagdo, quando vi ja estava sendo operada”
(P35).

O contato médico-paciente é uma relagdo
altamente especifica porque a presenca ou a possibilidade
da doenca a dota de caracteristicas dificilmente
encontraveis em qualquer outra relacdo humana. A todo
instante sdo colocadas diante do médico a
imprevisibilidade do ser humano, as imperfeicdes da
ciéncia, as suas proprias limitagoes, a realidade da dor e os
questionamentos sobre a morte. Essa angustia se repete
em cada contato com um novo paciente e s6 nao é
evidenciada porque o médico, ao vivé-la repetidamente,
elabora mecanismos, nem sempre para confronta-la”.

As doencas graves colocam em risco a propria
integridade do ser humano. Segundo Drane e Pessini*, “a
doenga é o inimigo do agir, da liberdade e da
autodeterminacao” e, “na doenga grave, sofre-se um
amplo agravo, acompanhado de uma devastadora perda
do poder de remediar o agravo sofrido”. Dessa forma, se a
escolha, a iniciativa, a tomada de decisdes e a
responsabilidade sdo influenciadas pela enfermidade de
que sofre o individuo, o médico tem o dever de promover e
estimular a participacdao da pessoa nas decisdes
diagnosticas e terapéuticas e estimular a
autodeterminacgdo do paciente.

B. “Foi oferecido ao senhor (ou familiares) um termo de
consentimento com o diagndstico, progndstico e
possibilidades de tratamento?”

O Consentimento Informado € um elemento
caracteristico do atual exercicio da medicina, ndo é apenas
uma doutrina legal, mas um direito moral dos pacientes
que gera obrigacdes para os médicos™. O Consentimento
Informado constitui direito do paciente de participar de
toda e qualquer decisdo sobre tratamento que possa afetar
sua integridade psicofisica, devendo ser alertado pelo
médico dos riscos e beneficios das alternativas envolvidas.
E a manifestacdo do reconhecimento de que o ser humano
€ capaz de escolher o melhor para si sob o prisma da
igualdade de direitos e oportunidades. Assim, objetivou-se
com a questao conhecer a realidade e a efetividade desse
documento frente a uma situacdo de urgéncia médica.

Do total de entrevistados, 72,1% alegaram que
nao tiveram ciéncia de nenhum termo de consentimento.
No entanto, sdao normas hospitalares que todos os
pacientes admitidos no servigo assinem obrigatoriamente
o termo de consentimento juntamente com os papeis da
internacdo hospitalar! Dessa forma, este resultado
discrepante d@ margem a uma interessante discussao

sobre a compreensdo, por parte dos pacientes, do que
estdo assinando. Esse conflito pode ser observado nos
relatos a seqguir:

“me mandaram assinar um papel, mas ndo me explicaram nada (P10)",;

“eu assinei, mas do jeito que eu estava ndo queria saber de nada (P15)".

Entre os elementos de validade do
Consentimento Informado talvez a informagdo seja um dos
mais importantes, motivo pelo qual deve ser clara, objetiva
e em linguagem compativel com o receptor. O normal é a
ignorancia quanto aos termos técnicos, devendo o médico
evitar utiliza-los, salvo em situagGes autorizadas pelo nivel
intelectual do paciente receptor. Dessa forma, o médico
deve ser pontual, escolhendo quais informacdes sao
importantes para a decisdao do paciente, ndo devendo se
ater mais aos beneficios do que aos riscos, sob pena de
responder por omissao de dado relevante. A ponderagao
de qual linguagem e quantidade de informacao a ser
repassada ha que considerar o grau de entendimento do
paciente, assim como a gravidade da intervengdao a ser
efetivada. A principal importancia da informacdo € munir o
paciente de elementos basicos & sua decisdo. E bom
ressaltar a importancia da informagdo para validade do
consentimento, pois na hipdtese de submissdo do paciente
ao tratamento médico por insuficiéncia de esclarecimento
dos dados, invélido serd o Consentimento Informado®. O
ndo fornecimento das informacdes necessarias ao
paciente é entendido como negligéncia, passivel de
responsabilizacdo™ (negligéncia significa o descuido, a ndo
observancia de regras técnicas ou mesmo
administrativas). Entretanto, pode-se observar em relato
Unico de um paciente, o que deveria ser a rotina do
Servigo:

"Sim, eu li e assinei” (P33).

A boa pratica médica atual continua baseada na
observagdo dos conceitos hipocraticos beneficéncia, ndo
maleficéncia, respeito a vida, a confidencialidade e a
privacidade, acrescidos do respeito a autonomia do
paciente, o seu direito em receber todas as informagdes e
participar mais ativamente do seu tratamento”.

Somente com o devido esclarecimento do
paciente, através das informagdes passadas pelo médico,
€ que se pode fortalecer a relagdo médico-paciente,
garantindo a autonomia do mesmo.

C. “Vocé foi bem informado sobre como seria, apos a alta
hospitalar, tudo o que deveria ser feito em domicilio?

Frequentemente, € visivel, nos doentes, sinais de
grande tensdao e ansiedade, denotando medo do
desconhecido, dos tratamentos e dos meios auxiliares de
diagndstico que possam vir a realizar®. Perante esta
situacdo, para além dos doentes e suas familias, os
médicos e enfermeiros ndo se sentem, muitas vezes, bem
e a vontade para intervir. Resulta um ambiente que em
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nada ajuda os doentes. E notdrio que ndo estdo
suficientemente informados da situagao que vao
experimentar e essa ignorancia €, em grande parte,
responsavel pelos niveis elevados de ansiedade que
possam apresentar”.

Messner® refere que um dos aspectos que os
doentes apreciam na prestacdo dos cuidados de médicos e
de enfermagem sao as informacdes e explicagdes que Ihes
vao fornecendo, pois ajudam a passar por acontecimentos
que desconheciam.

“A equipe de enfermagem me explicou tudo e deu as informagbes” (P2).

Entretanto, a atuacdo médica com relacdo a
manter o paciente informado sobre os procedimentos apds
sua alta deixa a desejar, como podemos observar em
40,5% dos entrevistados.

"Fiquei sabendo porque perguntei para outras pessoas que fizeram a
mesma cirurgia” (P15).

A terminologia médica € propria da profissao e
cabe ao médico explicar em linguagem clara e acessivel
aos pacientes todos os aspectos relativos a doenca para
que se sintam confortaveis e com liberdade para
perguntar-lhe o que querem saber e o que ainda nao ficou
totalmente esclarecido.

“"Fui embora com duividas e passando mal” (P21),;
“A gente saiu do hospital sem orientagoes” (P4).

Os doentes referem que o corpo clinico é amavel,
mas compreendem que seus integrantes estdo muito
atarefados e tém pouco tempo. Pesquisas feitas nos
Ultimos anos demonstram que ha uma variada proporcado
de pacientes que se consideram insatisfeitos com a
informacao que lhes foi prestada, tendo sido detectados
muitos problemas e queixas, devidos a informagao
reduzida ou incompreensivel sobre tratamentos e cuidados
aprestar’™®,

D. "Em algum momento de toda sua internacdo sofreu
algum tipo de constrangimento?”

No cuidado a salde a violacao da privacidade da
pessoa pode ocorrer de formas variadas e em diferentes
niveis, como da informagdo, do espago pessoal e
territorial, do corpo, no campo psicoldgico e moral. E
indiscutivel o mérito disso, contudo, questiona-se quais
sao os limites e as normas para a agao dos profissionais,
tendo em vista os direitos do paciente, e que expor e tocar
o corpo, além das informacgbes obtidas, € inerente a
assisténcia a saude. E interessante apontar a auséncia de
leis especificas direcionadas a privacidade referente ao
acesso fisico dos usuarios dos sistemas de saude. Os
codigos de ética prevéem o dever do profissional e o direito
do paciente a privacidade, assim como a Constituicdo
Brasileira e a Declaracdo Universal dos Direitos Humanos,
porém nao sao explicitos e nem ha fiscalizacdo, parecendo
mais normas e recomendagdes, talvez porque o limite

entre 0 necessario e 0 excesso seja muito ténue e dificil de
ser determinado®.

Em relagdo ao presente estudo, 90,7% dos
pacientes negaram qualquer forma de constrangimento.
No entanto, 9,3% dos entrevistados queixaram-se de falta
de informacdo, mau atendimento da enfermagem e
dificuldades em lidar com a pouca privacidade e exposicao
corporal, motivos estes que lhes causaram desconforto.

“Eu s6 fiquei assustada com aquele monte de gente na sala que eu ndo
conhecia”(P10),

"Figuei constrangido de ter que ficar dependente de outras pessoas e com
vergonha de usar aquelas roupas do hospital” (P16).

Estudos ja observaram a falta de privacidade para
higiene e uso de roupa hospitalar, que sempre desnudam
seios e genitais, e identificaram a necessidade de controle
e opgdo individual para obté-la, notando-se que os
pacientes tém pouca chance de escolher. Apontam, ainda,
que eles aceitam a falta de privacidade no hospital, nas
enfermarias, sem protestar, para ndo serem vistos como
impopulares, e que acatam ter menos privacidade por
priorizar as necessidades médicas e crer que o cuidado é
mais importante do que preservar a privacidade™.

Embora alguns sujeitos tenham manifestado
contrariedade, outros encararam a nudez e o toque
corporal com naturalidade, talvez por realmente nao se
importarem ou porque a abordagem foi adequada ou ainda
porque consideraram como inevitavel, como pode ser
observado no comentario:

"T& aqui, ndo pode ter vergonha” (P4).

Evidenciou-se que a maioria dos profissionais ndo
tem ciéncia ou responsabilidade de que deve mostrar
respeito pela privacidade e dignidade dos pacientes, algo
visto como menos relevante do que o cuidado ou
tratamento™. O respeito a integridade garante a dignidade
e também pode ser compreendido como o direito a esfera
intima em relagdo aos aspectos fisicos (determinadas
partes do corpo) e psicoldgicos (certos valores, opinides e
pensamentos) da pessoa®.

E. "Durante a internacdo foi mantido o relacionamento
familia-paciente?

Acompanhando o desenvolvimento tecnoldgico,
a humanizacdo se torna uma aliada para melhorar a
recuperacao e a satisfacdo do paciente, quando toda a
equipe prioriza estar com a pessoa hos momentos de
adoecimento. A assisténcia humanizada é aquela que
transmite alegria e seguranga por parte de quem presta o
atendimento®. Nesse contexto, é imprescindivel o
incentivo da relagdo familia-paciente durante a internagdo
hospitalar, visando assegurar a autonomia.

Alguns autores referem que é importante a
presenca de um acompanhante junto ao familiar doente,
pois ele pode oferecer-lhe apoio emocional e acompanhar
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a evolucdo do quadro clinico, mantendo o vinculo familiar e
preservando-lhe a identidade”.

As emocbes e os sentimentos dos pacientes
hospitalizados dizem muito sobre seu processo de adoecer
e nao devem ser negligenciados. Contudo, na instituicao
hospitalar as necessidades emocionais sdo, muitas vezes,
relegadas a um segundo plano em busca de uma cura e
maior eficiéncia do tratamento fisico, como se o emocional
e o fisioldgico ndo constituissem o mesmo fenémeno. O
ambiente hospitalar, por sua vez, ignora, quase sempre, as
necessidades emocionais do paciente com a finalidade de
um melhor resultado na adaptacdo a funcdo. O sujeito esta
a margem da sociedade, excluido do seu contexto social,
laboral e familiar. No entanto, quando o paciente vé suas
caréncias individuais, como o contato familiar, serem
satisfeitas, e percebe a atencado e o cuidado da equipe, ele
se sente mais seqguro”. Essa situacdo pode ser observada
em 87% dos pacientes, como podemos perceber nos
relatos, a seguir:

“Eu saida cirurgia ja tinha gente (acompanhante) pra ficar comigo. A/ fiquei
mais tranqdiila (P16)";

"Néo fiquei nenhum minuto sozinha... gragas a Deus (P7)".

E clara a dificuldade que os profissionais de satide
apresentam em incluir a familia em seu plano de cuidados,
reconhecendo-a como parte integrante da vida do
individuo perante o dificil processo de hospitalizacdo e, em
resposta a essa dificuldade, o médico, por vezes, pode
assumir um papel de controle, deixando de se aproximar
tanto do doente como de sua familia®.

Nao somente o paciente se beneficia do contato
com seu familiar, o contrario também é verdadeiro. A
familia do paciente hospitalizado, quando consegue
perceber que Ihe é dada a oportunidade de estar junto ao
mesmo, acompanhando a evolucao e as respostas do
paciente ao tratamento, sente-se mais tranquila. Assim, o
acompanhante considera importante permanecer ao lado
do doente, ndo apenas pelo fato de poder oferecer-lhe
apoio emocional e instrumental, mas também por razoes
ligadas as suas proprias necessidades, como se sentir bem
estando junto ao doente”.

Acredita-se ser fundamental envolver e incluir a
familia no processo de acolhimento, pois esta se encontra
num momento de incertezas quanto ao estado de salide de
seu ente. E neste contexto que a familia percebe o
acolhimento como sendo algo essencial e de extrema
importancia, criando, assim, um vinculo de confianga e
acreditando que estd entregando o seu familiar em boas
maos. Percebe-se que, em varias situacdes, a propria
estrutura fisica hospitalar ndo favorece a permanéncia do
familiar na unidade de internagdo e que a equipe de salide
nem sempre se mostra acolhedora a familia, que vivencia,
muitas vezes, um processo de intenso sofrimento. Essa
situacdo pode ser demonstrada pelo desabafo de um
paciente:

"Figuei sem acompanhante porque n&o tinha nem poltrona pra minha filha
ficar a noite (P31)”.

Quando o individuo adoece, sendo necessaria a
sua internacdo, ele perde parte do contato com sua familia,
0 que pode fazer com que se desestruture fisica e
emocionalmente®. Apesar da permissdo do contato com o
familiar durante o horario de visitas, alguns pacientes se
queixaram da falta de um acompanhante permanente,
como evidenciado no discurso:

"Pude receber visitas. Mas o bom mesmo seria ter um acompanhante direto
(P29)".

Isso ocorre porque, ao visualizar a familia como
um sistema, em que todos os seus membros sdo
interligados, uma situacdo de mudanga, como a
hospitalizacao de um individuo doente, é capaz de afetar
todos 0s seus membros, mesmo que em graus variados®.

Como tecnologia relacional, primando pela
melhoria dos servigos de salde, ao acolher o
acompanhante do doente, promove-se 0 encontro, o estar
presente, o relacionamento, a criagao de vinculo entre a
familia/paciente (usuarios) e trabalhadores da satide™.

CONSIDERACOES FINAIS

A relacdo médico-paciente no setor de urgéncias,
especialmente nos hospitais publicos, tem como
caracteristica o anonimato; médico e paciente encontram-
se pela primeira vez. No momento da urgéncia, e com
medo pelo que vivencia, o doente geralmente se depara
com o desconhecido médico e hospital; sente-se
inferiorizado e, ndo raramente, reage com agressividade.
Embora o tempo para o atendimento seja escasso, nada
impede o médico de utiliza-lo com educagdo e cortesia

As praticas de comunicagdo ainda sdo
desafiadoras quanto a construcdo de uma cidadania social
em nosso meio. HaA muito que caminhar neste campo; o
processo de comunicacdo do conhecimento € tdo ou mais
complexo que o processo de invencdao do conhecimento,
uma vez que este avanca a medida que a ciéncia evolui.

Como resultado pratico desta pesquisa, houve
sensibilizagdo dos gestores e responsaveis técnicos,
principalmente dos profissionais médicos envolvidos com o
ensino da instituicdo (graduacdo e especializagdo através
da modalidade de residéncia médica) que foi cenario para
a coleta de dados. Os hospitais sede da pesquisa,
vinculados ao curso de Medicina das Faculdades
Integradas Padre Albino (FIPA), estdo em processo de
reformulacdo e implantagdo de normas, bem como se
adaptando a rotina de educacao continuada e permanente
para todo o corpo clinico. A instituicdo reconhece a
necessidade da humanizacdo embasada na boa forma de
relacionamento interpessoal, inovando no fornecimento
de um termo de consentimento livre e esclarecido para
cada procedimento médico invasivo necessario ao
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paciente, abandonando, assim, os termos impressos e
padronizados, com palavras técnicas ou auséncia de
qualquer informagdo relevante ao tratamento do paciente.
O termo sera individualizado, pertencente somente ao
paciente, ndo podendo ser utilizado em larga escala como
meros folhetos informativos ou, em alguns casos,
desinformativos.

Este estudo apresenta limitacdes ao nivel da
validade interna, uma vez que foi analisada uma amostra
representativa de uma Unica clinica. Entretanto, estudos
comprovam que esta realidade é igual ou pior em outras

especialidades e setores dos hospitais brasileiros. Quanto
a limitagdes ao nivel externo, as varidveis falsaveis nao
podem ser controladas na medida em que a tematica
abordada é influenciada por aspectos subjetivos como a
cultura, a educagdo, os sentimentos, as emogdes, as
crengas e os valores — os quais influenciam o
posicionamento do paciente entrevistado. A validade
externa também estd condicionada, pois ndo é possivel
generalizar locais ou amostras que nao as estudadas,
permitindo apenas a transferéncia de conclusdes para
realidades semelhantes.
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ETICA E CUIDADOS PALIATIVOS: O QUE OS MEDICOS SABEM
SOBRE O ASSUNTO?’

ETHICS AND PALLIATIVE CARE: WHAT DOCTORS KNOW ABOUT IT?

Izabela Dias Brugugnolli’, Ricardo Alessandro Teixeira Gonsaga“, Eduardo Marques da Silva™

RESUMO

0 novo Cédigo de Etica Médica (2010) ficou estabelecido de maneira regimental que o médico deve empregar os cuidados
paliativos na impossibilidade de cura. Objetivando conhecer o estado atual dessa discussdo conduzimos um estudo transversal
descritivo qualiquantitativo com os médicos do corpo clinico de um complexo de Hospitais-Escola quanto aos preceitos éticos
implicados no exercicio dos Cuidados Paliativos. Ao se questionar o médico sobre os seus objetivos no cuidado de um paciente,
segundo os preceitos da ética médica, a maioria constrdi respostas incompletas, apenas 28,9% responderam diretamente que
empregariam os cuidados paliativos. Quanto as questOes de finitude, 78,9% dos médicos acreditam que seus pacientes
gostariam de morrer em casa, ademais, 75% dos prdprios médicos compartilham do mesmo desejo para si. Fato que ndo é
observado na pratica. Dos entrevistados, 42,1% culpam somente o funcionamento do sistema de salide por tal disparidade. A
maioria dos médicos (59,2%) ligam os cuidados paliativos somente ao alivio do sofrimento e qualidade de vida e para 38,2% a
idade ainda é fator de influéncia na indicacdo. Logo, o conhecimento dos médicos em atividade sobre o tema é precario e
medidas de educacdo médica se fazem necessarias para se suprir tal caréncia.

Palavras-chave: Cuidados paliativos. Etica médica. Assisténcia paliativa.

ABSTRACT

The new Code of Medical Ethics (2010) it was regimentally established that the physician must employ palliative care when
it”s impossible to cure. Aiming to know the current state of this discussion we conducted a transversal qualy quantitative
study with doctors of a medical complex of University Hospitals about the ethical precepts involved in the exercise of
Palliative Care. When you ask the doctor about their goals in caring for a patient, according to the precepts of medical
ethics, most of them build incomplete responses, only 28.9% said they would employ directly palliative care. About the
issues of end of life, 78.9% of physicians believe their patients would want to die at home, in addition, 75% of doctors
share the same desire for themselves. This fact is not observed in practice. 42.1% of those interviewed blame only the
functioning of the health system for this disparity. Most physicians (59.2%) link palliative care only to relieve suffering
and quality of life and for 38.2% age is still a factor influencing the nomination. Therefore, the knowledge of practicing
physicians on the subject is poor and measures of medical education are necessary to overcome this deficiency.

Keywords: Hospice Care. Etica médica. Ethics medical. Palliative care.
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INTRODUGAO

A partir do novo Cddigo de Etica Médica, que
entrou em vigor em abril do ano 2010, ficou estabelecida
de maneira regimental que o médico, ao ndo proporcionar
a cura de uma doenca, deve empregar todos os cuidados
paliativos disponiveis pela ciéncia médica, além de dispor
de todo o seu conhecimento e experiéncia para cuidar do
seu paciente!. A morte é invariavelmente parte
componente do cotidiano dos profissionais de satde.

Com o avango importante das tecnologias na
medicina a vida hoje pode ser prolongada artificialmente.
Por outro lado, especialidades cada vez mais
subespecializadas permitem um foco completo nas
doencas e ndo no individuo com um todo. Tratar de um
individuo cuja morte ndo poderd ser evitada ndo é uma
condigdo facil de ser tratada e explorada podendo gerar
sentimento de impoténcia e sensagao de fracasso pessoal
na equipe médica3.

Neste contexto, surgem os cuidados paliativos,
que tém em seus principios a concepcao de que a morte é
um processo natural e humano, bem como a consequente
pratica adequada do cuidado no contexto da ortotanasia,
que implica em nao provocar eutanasia e tao pouco induzir
a distanasia dos pacientes nos seus ultimos dias de vida®.
Estudo alemao com 901 médicos, mostrou diminuicdo de
sintomas com abordagem paliativa em 78,1% dos casos’.
Em um estudo americano, evidenciou-se que os pacientes
que estiveram sob cuidados paliativos gastaram menos do
que os pacientes submetidos a intervencgdes usuais’.

Os cuidados paliativos, como forma de
abordagem a pacientes terminais € modalidade de
tratamento bastante recente no Brasil. Neste estudo
buscou-se conhecer, diante do estado atual dessa
discussdo, como a equipe médica se posiciona diante desta
questdo. O estudo foi conduzido com os médicos do corpo
clinico de um complexo de Hospitais-Escola quanto aos
preceitos éticos implicados no exercicio dos Cuidados
Paliativos.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo transversal,
qualiquantitativo, incluindo médicos habilitados e inscritos
no Conselho Regional de Medicina do Estado de S&o Paulo
(preceptores, residentes e auténomos) do corpo clinico do
Complexo de Hospitais-Escola “Padre Albino” e “Emilio
Carlos” vinculado as Faculdades Integradas Padre Albino
(FIPA), Curso de Medicina, da cidade de Catanduva-SP,
sede de uma microrregido de 19 cidades e esta localizada
na regido noroeste do estado de Sao Paulo. A populacdo de
Catanduva é de aproximadamente 113.800 habitantes, e
da microrregido de 295.000 habitantes.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa das FIPA, sob registro CAAE —
0011.0.218.000-11.

Foram critérios de inclusdo ser integrante do
corpo clinico dos Hospitais-Escola que aceitaram participar
mediante assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

Os instrumentos de avaliacdo foram aplicados aos
sujeitos sob a forma de entrevistas realizadas com base no
questionario semiestruturado, composto de duas partes: a
primeira com questdes sociodemograficas e a segunda
com questOes qualitativas, com padrbes de respostas pré-
determinadas em inadequada, incompleta e completa-
mente correto.

Como dados sociodemograficos foram incluidas
as variaveis: nome, idade, especialidade médica, género,
ano de formatura, grande area de atuagdo (clinica médica,
clinica cirdrgica, ortopedia, pediatria, ginecologia e
obstetricia). As questdes qualitativas envolviam perguntas
sobre a ética médica envolvida no final de vida e cuidados
paliativos. As respostas dos médicos foram analisadas com
base na proposta do “Discurso do Sujeito Coletivo” (DSC),
técnica de dupla representatividade, ou seja,
qualiquantitativa’.

O DSC consiste na analise da fala em contexto e
ajuda a compreender como as pessoas pensam e agem no
mundo concreto. Este método expressa o pensamento ou
a opinido coletiva, respeitando a sua dupla condigdo
quantitativa e qualitativa. A quantitativa se expressa na
frequéncia de compartilhamento de discursos entre
individuos, enquanto a dimensao qualitativa é o discurso®.

RESULTADOS

Foram enviados 103 questionarios, conforme
relagdo fornecida pela diretoria clinica dos Hospitais-
Escola. Foram devolvidos aos pesquisadores um total de
76 (73,8%) com o questionario e TCLE completos.

A idade média dos participantes do estudo foi de
39 £13 anos. A média do ano de formatura foi 1996 +13,2.
O agrupando por tempo de formatura mostrou que 34,5%
dos sujeitos entrevistados haviam se formado ha menos de
cinco anos, 19,7% de cinco a 10 anos, 36,8% de dez a 20
anos e 9,2% tém mais de 35 anos de formados. Quanto ao
género, a maioria & composta de homens (65,8%). Sobre a
area de atuacdo, temos 30,3% de clinicos, 25% de
cirurgioes, 14,5% de ginecologistas e obstetras, 5,3% de
ortopedistas, 9,2% de pediatras e 15,8% compdem as
demais especialidades.

Quando se questionou o médico sobre seus
objetivos ao cuidar de um paciente, segundo os preceitos
da ética médica, a maioria apresentou respostas
incompletas (Tabela 1). A pontuacdo variou entre resposta
inadequada, resposta incompleta e resposta completa-
mente correta.

Tabela 1 - Conhecimento médico sobre o que é cuidar de um paciente pela
ética médica

Pontuacao Percentual
Inadequada

Nenhum ponto 5,3%
Resposta incompleta

Um ponto 64,5%
Dois pontos 28,9%
Completamente correto

Trés pontos 1,3%
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Ao indagar o médico sobre sua conduta ética
perante o0 paciente sem possibilidade de cura, 30,3% dos
sujeitos responderam como objetivos cuidar dos sintomas
e/ou do sofrimento do doente, enquanto apenas 28,9%
responderam diretamente recomendar/empregar 0s
cuidados paliativos, conforme representado na Tabela 2.

Tabela 2 - Conhecimento médico sobre o que propor ao doente sem possibilidade
de cura

Resposta Percentual
Cuidar dos sintomas e / ou

sofrimento 30,3%
Cuidados paliativos 28,9%
Qualidade de vida 25,0%
Resposta inadequada 13,2%
N&o respondeu 2,6%

A questdo da finitude é vivenciada ao final da
vida. Para esta abordagem, na opinido de 78,9% dos
médicos o paciente gostaria de morrer em casa, 15,8%
nao responderam e apenas 5,3% julgaram que os
pacientes gostariam de morrer no hospital. A maioria
(98,6%) declarou que os pacientes desejam morrer com
familiares por perto, os demais (1,4%) acrescentaram os
amigos a resposta. Quando se pergunta diretamente o
desejo do médico, as respostas ndo sdo diferentes, ja que
75% dos médicos gostariam de morrer em casa.
Entretanto, 19,7% ndo souberam responder e 5,3%
gostariam de falecer no hospital. A maior parte (97,3%)
gostaria que os familiares se encontrassem por perto e
2,7% responderam que gostariam de estar sozinhos nesse
momento.

Quanto ao fato de ainda no Brasil muitas pessoas
morrerem em uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI) ou
em enfermarias, na opinido de 42,1% dos médicos
entrevistados o erro estd no funcionamento do Sistema
Unico de Salde (SUS), enquanto 10,5% julgam estar
errada a postura da equipe médica e 27% acham que o
paciente e sua familia ndo expressam sua vontade
claramente. Apenas 7,9% dos entrevistados julgam que o
erro esta nas trés vertentes (SUS, equipe médica e
paciente), 5,3% julgam estar errado tanto o sistema de
salde quanto a equipe médica, 3,9% o sistema de saude e
o paciente e 1,3% na postura da equipe e no paciente. Nao
responderam a esta questdo 1,3% dos sujeitos.

Mesmo assim, 85,5% julgam ser de grande
importancia no Brasil abordar o paciente e sua familia
quanto ao local prioritario para o obito, ndo autorizacdo
para a ressuscitacgdao cardiopulmonar e para
procedimentos invasivos. Porém, 9,2% nado consideram
que isso seja valido no pais e 5,3% ndo souberam
responder.

Quanto ao autoconhecimento em cuidados
paliativos, 47,4% dos sujeitos admitem possuir um
conhecimento bom e suficiente no ambito do tema, 44,7%
regular e 7,9% insuficiente. Entretanto, apenas 2,6%
conseguiram responder corretamente a questdao: o que
vocé entende por cuidados paliativos? (Tabela 3). A
maioria dos entrevistados relacionou os cuidados
paliativos apenas a paliagdo ou alivio do sofrimento fisico e
aqualidade de vida (59,2%).

Tabela 3 - O que os médicos entendem por cuidados paliativos?

Respostas Percentual

Alivio do sofrimento e qualidade de vida 59,2%
Alivio de sintomas fisicos e outros (social, psicoldgico,
espiritual) 35%
Alivio do sofrimento e qualidade de vida, além de alivio Respostas
de sintomas fisicos e outros (social, psicoldgico, incompletas 10,5%
espiritual)

Alivio do sofrimento e qualidade de vida para o paciente 7,9%
e sua familia

Cuidado Paliativo é a abordagem que promove qualidade
de vida de pacientes e seus familiares diante de doengas | Respostas 2,6%
que ameagam a continuidade da vida, através de completas

prevenco e alivio do sofrimento®.

N&o respondeu ou respondeu inadequadamente 15,8%

Médicos mais jovens, participantes do estudo,
admitem ndo ter conhecimento suficiente sobre o tema,
enquanto os mais experientes se julgam, na maioria das
vezes competentes para cuidar de um paciente que tenha
indicacao e necessite de cuidados paliativos.

Sobre o conhecimento em cuidados paliativos dos
75 sujeitos participantes do estudo, obteve-se como
resultado: para a faixa etaria de 20 a 30 anos, 9 (16%)
bom, 13 (52%) suficiente, 4 (16%) regular. Na faixa de 31
a 40 anos 5% referiram ser bom e 5 (20%) suficiente, 12
(48%) regular e 1 (4%) insuficiente. Para a faixa etaria de
41 a 50 anos, 2 (8%) bom, 28% suficiente, 6 (24%)
requerer. Na faixa etaria de 51 a 60 anos, 6 (24%) bom, 6
(%) suficiente, 3 (12%) regular. Enquanto para a faixa
etaria de 61 a 70 anos 5 (20%) referem insuficiente
(Grafico 1).
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Grafico 1 - Autoconhecimento em cuidados paliativos e faixa etéria
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Foi proposto aos médicos citar alguma situacao
clinica em que eles indicariam cuidados paliativos como
medida que pudesse avaliar o conhecimento dos sujeitos
da pesquisa. Neste quesito, 61,8% responderam
corretamente. Desse montante, 73% relataram situacdes
ligadas a neoplasias, apenas 21% as demais
enfermidades, e 6% descreveram situacdes mistas. Na
sequéncia, foram formuladas quatro situacdes clinicas
neoplasicas e ndo neoplasicas, todas com indicacoes de
medicina paliativa.

Casol: paciente 40 anos com CA inoperavel,
baixa performance funcional (KPS<50), sem estar em
regime de radioterapia e de quimioterapia, metade dos
médicos indicariam cuidados paliativos.

Caso 2: paciente 80 anos totalmente
dependente, acamado com doenca renal crénica e
desnutrido, teria indicacdo de cuidados paliativos por parte
de 73,7% dos médicos.

Caso 3: jovem de 35 anos com doencga hepatica
Child-Pugh C, porém sem estar na fila de transplantes, na
opinido de 34,2% dos sujeitos teria a indicagdo do
tratamento.

Caso 4: paciente 51 anos com disfungdo renal
grau 5, impossibilitado de realizar didlise e sem indicacdo
de transplante, 77,6% dos sujeitos teriam recomendado
como conduta médica cuidados paliativos.

Ao analisar outras vertentes dos cuidados
paliativos, excetuando-se o controle da dor e a proposicao
de melhorar a qualidade de vida, 34,2% dos entrevistados
responderam que, se acompanhassem um doente em
cuidados paliativos proporiam cuidar de sintomas nao
fisicos, ou seja, questdes de ordem social, espiritual e
psicoldgica. Apenas 6,6% dos sujeitos proporiam uma
abordagem com a familia do doente. Ao excluir da
pergunta a vertente dos cuidados fisicos, apenas 44,7%
atentaram-se para as informacgdes sociais, psicoldgicas e
de espiritualidade. Quanto as decisdes ao final da vida,
31,6% responderam que abordariam o tema, enquanto
apenas 5,3% fariam uma analise ampla sobre diferentes
aspectos de forma generalizada. Para esta questdo, 18,4%
nao responderam ou responderam erroneamente.

Questoes relacionadas ao final da vida do doente
foram investigadas através da andlise de proposicdo de
medidas médicas, sendo que 58,7% dos participantes
proporiam medidas de suporte como sondas, cirurgias e
medicag0es, caso trouxessem alivio do sofrimento, e 20%
conversariam com o doente sobre a sua autonomia ou do
interlocutor responsavel. Foram obtidas 21,3% de
respostas inadequadas.

A idade, segundo 38,2% dos médicos
entrevistados, € fator de influéncia na indicacdo dos
cuidados paliativos, enquanto na opinido de 53,9%, a
idade ndo influencia; 7,9% nao souberam opinar.

DISCUSSAO

A pesquisa apresenta dados quanto ao
conhecimento dos médicos de um corpo clinico brasileiro
sobre os cuidados paliativos. Tema atual, expressivo e
importante e que ganha notoriedade no cenario mundial.

O tema envolve muitos aspectos subjetivos o que
em parte dificulta a elaboragdo de um questionario
objetivo e de multipla escolha, por abranger conceitos
éticos e de cuidados paliativos.

O fato das respostas serem interpretadas
individualmente, baseadas em palavras-chave, e ser
passivel de um viés de interpretacdo, pode ser considerado
um fator limitante. Entretanto, tentou-se minimizar esse
efeito com base na analise minuciosa das respostas
emitidas pelos sujeitos do estudo. As perguntas objetivas
foram analisadas e examinadas por duas pessoas
diferentes, aleatoriamente, e no caso de discrepancia, um
terceiro examinador foi parecerista.

No estado de S&do Paulo, ha 106.536 médicos em
atividade, sendo 59,1% homens’, assim como a casuistica
estudada. A idade média esta abaixo da média estadual, a
qual é de 45,1 anos * 14,3", fato explicado pela presenca
de médicos residentes e jovens preceptores no servigo
onde foi desenvolvido o estudo, o que também explica a
média menor de anos de formados em comparacdo aos
médicos do estado de S&o Paulo (19,9 anos + 13,6)".

Os resultados mostram que o conhecimento
sobre os deveres éticos de um médico brasileiro sdo ainda
limitados. A maioria dos sujeitos ndo incluiu em suas
respostas aspectos referentes a autonomia do doente ou
quanto a informa-lo sobre o diagndstico e o progndstico da
enfermidade, conforme preconizado pelo Cddigo de
Etica'’. Essa informagcdo pode estar correlacionada ao fato
de que muitas familias, por suas crencas e costumes,
prefiram omitir do proprio paciente o seu diagndstico,
assim como as decisGes relativas a finitude, como exemplo
a utilizacdo ou ndo da reanimacao cardiopulmonar. Um
estudo recente” relata que 69% dos norte americanos
preferem que os médicos ndo revelem o real diagndstico
de doencas terminais aos seus entes queridos, assumindo
a familia a responsabilidade sobre as decisdes ao final da
vida.

Nesse estudo, embora 28,9% dos médicos
entrevistados tenham respondido que na impossibilidade
de cura deve-se oferecer aos doentes cuidados paliativos,
55,3% das respostas evidenciavam como objetivos dos
cuidados paliativos proporcionar qualidade de vida e
cuidar dos sintomas e/ou aliviar sofrimentos. Entretanto,
observou-se que a maioria dos médicos ndo respondeu
diretamente utilizando as com as palavras “cuidados
paliativos”. Este fato leva a crer que ha falta de
entendimento quanto ao conceito correto, pois 13,2%
elaboraram respostas inadequadas. Esses dados
corroboram com a necessidade de melhorar a educagao
em cuidados paliativos, pois o The Lancet, em 1997, ja
apontava essa necessidade”.

No Brasil faltam dados sobre o conhecimento
médico em relacdo ao tema, porém, alguns autores”
estimam que haja uma deficiéncia sobre o tema, ja que o
assunto ndo é de abordagem obrigatoria nos curriculos das
escolas médicas, conforme estipulacdo brasileira do
Ministério da Educacdo (MEC)®. Estes autores destacam
que, nos Estados Unidos, a educagdo sobre o cuidado com
o0 paciente terminal é obrigatdria no curriculo das escolas
médicas desde 2000, sendo reconhecida como
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especialidade médica em 2006. Na pratica clinica o reflexo
desse conhecimento incompleto torna-se nitido quando ha
evidéncias de que a metade dos pacientes morre com dor
moderada ou severa, sem nenhuma prescricdo analgésica,
segundo um estudo multicéntrico norte americano com
dez mil pacientes terminais avaliados (SUPPORT)".

Ha, portanto, necessidade de se adotar e difundir
a Medicina Paliativa no Brasil. Em um estudo recente”
observou-se que os estudantes de medicina que
estagiaram uma semana na clinica de cuidados paliativos
melhoraram as habilidades no manejo da dor e na
comunicacdo com os doentes em relacdo aos que nao
participaram desse tipo de experiéncia pratica.
Experiéncias em cuidados paliativos, tanto tedricas quanto
praticas, podem proporcionar ao estudante e futuro
médico ndo s6 a ampliacao do conhecimento cientifico,
mas uma reflexao de atitudes e a adocao de uma vivéncia
ética®.

Os sujeitos pesquisados concordam que 78,9%
dos pacientes gostariam de morrer em casa e com a familia
(98,6%) e eles mesmos expressaram esse desejo (75% e
97,3%, respectivamente). Entretanto, a analise dos
registros do DATASUS de 2010, constatou-se que 90,2%
dos habitantes de Catanduva-SP morrem em instituicdes
hospitalares e 7,3% em domicilio”. Para 8% dos
entrevistados ha disparidade entre a intencdo do paciente
e o corpo clinico e a realidade das estatisticas, ja que 42%
dos médicos culpam apenas o funcionamento do Sistema
Unico de Salide (SUS), 27% apenas o paciente que nio
informa seus anseios e 10% apenas a classe médica e
equipe de salde.

Apesar de 47,4% admitirem um conhecimento
bom e suficiente no ambito dos cuidados paliativos,
apenas 2,6% conseguiram responder corretamente a
questao sobre cuidados paliativos. A maioria relaciona os
cuidados paliativos apenas ao alivio do sofrimento fisico e a
qualidade de vida que, apesar de ser um conceito correto,
é bastante amplo e subjetivo, pois ainda se difundem
condutas que se antepdem aos conceitos de medicina
paliativa. A minoria citou questdes espirituais, sociais e
familiares. E preocupante do ponto de vista bioético que
13% dos médicos tenham respondido de maneira
inadequada as questoes.

Os médicos mais jovens expressaram pouco
conhecimento sobre o assunto, logo, um espaco para
educacdo médica continuada se abre, reforcando a

necessidade de se implantar na grade curricular das
escolas médicas e de enfermagem no Brasil a disciplina de
cuidados paliativos®. O Codigo de Etica Médica® foi
vanguardeiro na introducdo do tema e a sociedade médica
tera que se adaptar e buscar o conhecimento necessario
para compreender e exercer os cuidados paliativos.

Quando proposto aos médicos exemplificar um
caso com indicagao de cuidados paliativos, uma grande
parcela ndo o fez adequadamente (32%) e dos que o
fizeram corretamente, a maioria centralizou em situagdes
oncoldgicas. Segundo um levantamento de 1992 a 2000,
realizado nos Estados Unidos, 55% das indicacdes de
cuidados paliativos eram por neoplasias malignas e 45%
para todas as demais doengas. Contemplando, portanto,
doencas cardiovasculares (7%), deméncias que ao longo
dos anos foram crescendo até o patamar de 7% dos casos,
doenca pulmonar obstrutiva crénica com 4% e doencas
cérebro vasculares com 5%, Nota-se uma dificuldade em
propor cuidados paliativos quando o paciente é jovem o
que, de certa forma, pode gerar internacdes, cirurgias e
procedimentos desnecessarios, gerando custos para o SUS
e nenhum beneficio ao paciente e a sua familia.

Reitera-se que até a conclusdo deste estudo, a
faculdade de medicina ndo disponibilizava carga tedrica ou
pratica especifica em cuidados paliativos, visto que a
disciplina foi criada no inicio de 2012, sendo atribuidas 10
horas aula tedricas para alunos do 4° ano e 24 horas aula
de enfermaria para os alunos do 6° ano.

CONCLUSAO

O conhecimento dos médicos sobre o tema é
limitado e medidas de educacdao médica se fazem
necessarias para suprir tal caréncia, a curto, médio e longo
prazo. Como alternativa, é necessario desenvolver mais
acOes em educacdo médica continuada a fim de
contemplar o tema. Também devem ser implantadas
disciplinas de medicina paliativa na grade curricular das
escolas médicas, visando oferecer, as pessoas
impossibilitadas de cura, uma morte digna e respeitosa,
melhor grau de satisfacdo nas inter-relagbes com os
familiares e amigos. E fundamental incluir na grade
curricular disciplinas que contemplem essa tematica e
também acompanhar e melhor contribuir com o
desenvolvimento desse tipo de tratamento na esfera
nacional e internacional.
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PREVAI.IENCIA DE FATORES DE RISCO PARA SINDROME
METABOLICA EM CRIANCAS INSTITUCIONALIZADAS DE
CATANDUVA-SP

PREVALENCE OF RISK FACTORS FOR METABOLIC SYNDROME IN CHILDREN
ENROLLED IN DAY CARE CENTERS IN CATANDUVA-SP, BRAZIL

Terezinha Soares Biscegli’, Caroline Fernandes Rimoli”, Daniel Eugenio Montezzo™, Igor do Nascimento Sotana”,
Jamila Dib de Oliveira™, Luana Dongue Martinez, Rafael Molina de Carvalho™

RESUMO

Estudo descritivo, transversal sobre Sindrome Metabdlica que avaliou 75 criangas com idade entre 2 e 6 anos, no periodo de
outubro a dezembro de 2011. Teve como objetivo descrever a prevaléncia de fatores de risco para sindrome metabdlica em
criangas matriculadas em creches municipais de Catanduva-SP. Os parametros avaliados para definigdo dos fatores de risco
foram: glicemia, colesterol total, triglicérides, TGO, TGP, sobrepeso/obesidade. Das criangas avaliadas, 33 (44%) eram do
género masculino e 42 (56%) do feminino. A média de idade das criancas foi 4,1 + 1,0 anos. A prevaléncia de fatores de risco
para Sindrome Metabdlica foi de 36%, sendo 70,4% meninas e 29,6% meninos. As dosagens sanguineas que mais
evidenciaram alteragGes foram a glicemia e a TGO (5,4% cada), seguidas do colesterol total (4,0%), TGP (2,7%) e triglicérides
(1,3%). A prevaléncia de obesidade foi de 14,7% e de sobrepeso de 6,7%. Os resultados do presente estudo permitiram
concluir que a consideravel prevaléncia de fatores de risco entre as criangas estudadas deve servir de alerta aos pais e
pediatras, no sentido de implantar medidas que favorecam um estilo de vida mais saudavel, com vigilancia do peso e
emprego de atividade fisica regular.

Palavras-chave: Creches. Hiperglicemia. Hiperlipidemia. Obesidade. Fatores de risco. Sindrome metabdlica.

ABSTRACT

This cross-sectional study about Metabolic Syndrome evaluated 75 children, from 2 to 6 years old, examined from
October to December 2011. The aim of this study was to describe the prevalence of risk factors for metabolic syndrome in
children enrolled in day care centers in Catanduva-SP, Brazil. The parameters used for (diagnostic) diagnosis of the risk
factors were: glycemia, cholesterol, triglycerides, SGOT, SGPT and overweight/obesity. Among the evaluated children,
44% were male and 56% were female. The mean of age was 4.1 £ 1.0 years. The prevalence of risk factors for
metabolic syndrome was 36% (being 70.4% girls and 29.6% boys). Abnormal values of glycemia, SGOT, cholesterol,
SGPT and triglycerides were noted in 5.4%, 5.4%, 4.0%, 2.7% and 1.3% of the children, respectively. The prevalence
of obesity was 14.7% and overweight was 6.7%. It was concluded that the considerable prevalence of risk factors
among the children studied, should alert parents and pediatricians to implement measures that promote a healthier
lifestyle, with weight monitoring and regular physical activity.

Keywords: Child day care centers. Hyperglycemia. Hyperlipidemia. Obesity. Risk factors. Metabolic syndrome.
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INTRODUGAO

A prevaléncia de obesidade em varios paises vem
aumentando progressivamente nas Ultimas décadas. Este
fato é preocupante, ja que o excesso de gordura corporal,
principalmente a abdominal, esta diretamente relacionado
com alteracdes do perfil lipidico, com o aumento da
pressao arterial e com a hiperinsulinemia, considerados
fatores de risco para o desenvolvimento de doengas
cronicas, como o diabetes melito tipo 2 e as doencas
cardiovasculares'.

A preocupacdo relativa a obesidade é também
uma questao de salde publica que desponta atualmente, a
medida que o sobrepeso encurta o tempo de aparecimento
das doengas decorrentes no adulto, causando limitagdes
ao trabalho e a vida diaria, além de elevar o dispéndio dos
recursos em saude. Inquéritos nacionais realizados
revelaram o aumento de adultos obesos em todas as
classes sociais. Nas criancas de familias de renda
intermediaria, houve inversdo da relagao
desnutricao/obesidade (de 2,5:1 para 1:1,3), enquanto
nas de melhor renda, o excesso relativo de criangas obesas
triplicou (de 1:2,3 para 1:7,6)".

Os critérios diagnodsticos utilizados para a
Sindrome Metabdlica (SM) estdo baseados naqueles
definidos pela National Cholesterol Education Program
(NCEP/ATP IIIY’.

Sdo necessarios, no minimo, trés dos cinco
critérios maiores — obesidade determinada pela
circunferéncia abdominal, hipertensdo arterial, baixos
niveis de HDL, triglicérides elevados e intolerancia a
glicose™.

Niveis elevados de leptina e de acido Urico e a
alteracdo dos fatores fibrinoliticos também tém sido
observados em individuos obesos. Entretanto, questiona-
se se estas alteracOes ja estao presentes em criancas e
adolescentes obesos®’.

E importante destacar que a associacdo desta
sindrome com as doengas cardiovasculares, aumenta a
mortalidade total em, aproximadamente, 1,5 vezes e a
cardiovascular em cerca de 2,5 vezes. O aumento da
prevaléncia do excesso de peso corporal em faixas etarias
cada vez mais jovens pode levar ao desenvolvimento
precoce de fatores de riscos cardiovasculares. O
diagnostico de SM na infancia &, portanto, fundamental
para a prevencdo do distUrbio e suas complicagbes no
adolescente e no adulto*®. Dessa forma, tornam-se
relevantes os levantamentos dos fatores de risco para esta
sindrome e a implantacdo de acbes de prevencdo de
agravos a saude que contribuam para reduzir as limitagdes
laborais e o dispéndio dos recursos em salide em todas as
fases da vida.

OBJETIVO

Descrever a prevaléncia de fatores de risco
para SM em criangas matriculadas em creches de
Catanduva-SP.

MATERIAL E METODO

Estudo transversal, descritivo. A amostra
do estudo, foi composta por setenta e cinco criangas
(33 meninos e 42 meninas) com idade entre 2 e 6
anos, matriculadas em creches municipais da cidade
de Catanduva-SP, no periodo de outubro a
dezembro de 2011.

Apds a devida autorizacdao dos pais ou
responsaveis pelas criancas através de assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), a coleta dos dados foi realizada em
ambiente hospitalar pelos pesquisadores, e
funcionarios especialmente treinados para esse fim.

Foram excluidas desta avaliacdo as
criangas que faltaram no dia da coleta, as que
apresentaram dificuldade para a punc¢do venosa e
aquelas que ou ndo tiveram a assinatura dos pais no
TCLE.

Os parametros avaliados para definicdo
dos fatores de risco foram: glicemia, colesterol total,
triglicérides, TGO, TGP, sobrepeso/obesidade. Vale
ressaltar que os parametros avaliados ndo
contemplam totalmente os critérios para o
diagndstico de SM segundo o NCEP-ATP III e,
portanto, os resultados do presente estudo poderao
estar sujeitos a certas limitagoes.

A classificacdo de cada fator de risco foi
efetuada de acordo com os valores de referéncia
para as dosagens sanguineas’ e a definicdo de
sobrepeso e obesidade segundo os pontos de corte
do indice de massa corpdrea (IMC) propostos pelo
International Obesity Task Force (I0TF)***,

A medida de glicemia foi realizada no
sangue venoso, apos jejum de doze horas, pelo
método de Bondar e Mead modificado (Cobas Mira
Plus) e expressa em mg/dL. Foi adotado como valor
de risco nivel de glicemia = 100mg/dL. Colesterol
total e triglicérides foram dosados utilizando os
mesmos procedimentos, através do método
Enzimatico — Trinder (Cobas Mira Plus - Automacdo).
Foram considerados portadores de perfil lipidico
desfavoravel os individuos que apresentaram
valores de colesterol total e de triglicérides =
200mg/dL. Foram realizadas também dosagens de
TGO e TGP através do método Cinética UV — IFCC
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(Cobas Mira Plus — Automagao). Os valores de risco para a
TGO foram 2 38U/L e 2 40U/L para os géneros feminino e
masculino, respectivamente, e da mesma forma os valores
de TGP (238U/L e =46U/L).

Foram aferidos o peso e a altura de cada crianca
para o calculo do IMC. A antropometria obedeceu as
técnicas preconizadas pela Organizacao Mundial Saldde
(OMS) e foi realizada exclusivamente pelos autores,
especialmente treinados para desempenhar tal tarefa. A
medicdo do comprimento da crianca foi feita com a mesma
em decubito dorsal (antropdmetro horizontal) ou posicao
ortostatica (antropometro vertical). A aferigdo do peso foi
realizada com balanga pediatrica (precisdo de 10g) e
balanca plataforma (precisdao de 100g). Foi considerado
sobrepeso quando IMC >P, e <P, e obesidade quando
IMC > P,..

Foram calculados: média, desvio-padrdo (DP),
valores maximo e minimo e, em algumas variaveis, a
amostra foi distribuida de acordo com o género. Cada
parametro foi analisado individualmente o que permitiu
calcular a frequéncia de criancas que apresentaram um ou
mais fatores de risco (valores acima das respectivas
recomendacoes).

Apds analise dos dados, as criancas que
apresentaram algum distdrbio nutricional ou alteracdo dos
exames laboratoriais foram encaminhadas a consultas
médicas especializadas para confirmacdo diagndstica e
tratamento.

Os resultados foram expressos em numeros,
percentual, média, desvio padrdo e valores maximos e
minimos. Para a andlise estatistica das varidveis de
interesse, utilizou-se o teste Z para duas proporcoes.

Considerou-se significante p<0,05.

RESULTADOS

Das 75 criangas avaliadas, 33 (44%) eram do
género masculino e 42 (56%) do feminino. Embora na
amostra tenha ocorrido predominio do género feminino
(56%), essa diferenca ndo se mostrou estatisticamente
significativa (p=0,07).

A média de idade das criancas foi 4,1 + 1,0 anos,
com variacao de 2 a 6 anos. A maior parte das criancas
estava na faixa etaria de 4 a 6 anos (55 criangas,
representando 73,3% do total).

Os valores médios, desvio padrao, limites
superiores e inferiores das dosagens sanguineas de
glicemia, TGO, TGP, colesterol total e triglicérides estdo
relacionados na Tabela 1. Considerando-se os valores

médios, todos os exames situaram-se dentro dos limites
considerados de normalidade.

A Tabela 2 apresenta a distribuigdo das criangas com

sobrepeso ou obesidade, de acordo com o género.

Tabela 1 - Distribuigdo dos valores médios e DP das dosagens sanguineas
das criangas

Média + DP Valor méximo Valor minimo

Glicemia (mg/dL) 871+£77 114 72
TGO (U/L) 26,6 + 10,7 103 15
TGP (U/L) 16,5 + 10,5 93 10
Colesterol total (mg/dL) 144,0 £ 29,2 260 99
Triglicérides (mg/dL) 86,2 £ 23,6 205 58

Tabela 2 - Distribuigdo das criangas com sobrepeso/obesidade, de acordo com
0 género

Sobrepeso Obesidade Sobrepeso + Obesidade
N (%) N (%) N (%)
Masculino 2(2,7) 3(4,0) 5(6,7)
Feminino 3 (4,0) 8 (10,7) 11 (14,7)
Total 5(6,7) 11 (14,7) 16 (21,4)

O Grafico 1 apresenta a distribuicdo de cada fator
de risco (glicemia, TGO, TGP, colesterol total, triglicérides e
sobrepeso/obesidade) dos sujeitos do estudo de acordo
com o género.

A analise individual de cada parametro para cada
uma das 75 criancgas estudadas evidenciou que 27 delas
(36%) apresentaram pelo menos um fator relacionado,
sendo que trés apresentaram dois fatores de risco
concomitantemente.

Das 27 criangas que apresentaram fatores de
risco, 19 (70,4%) pertenciam ao género feminino e 8
(29,6%) ao masculino, diferenca esta considerada
estatisticamente significante (p=0,03). Todas as trés
criangas que apresentaram dois fatores de risco eram do
género feminino.
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Grafico 1 - Distribuigdo dos fatores de risco das criangas de acordo com o género

DISCUSSAO

O diagnéstico da SM em criangas e adolescentes é
bastante dificil, por ndo haver consenso sobre quais os
valores de referéncia para as varidveis que caracterizam a
sindrome®.

Neste estudo a prevaléncia de fatores de risco
para SM foi de 36%, o que equivale a dizer que,
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aproximadamente, 1/3 da populacdo estudada, ja em fase
precoce da vida, apresentou pelo menos um dos fatores
avaliados alterados, sendo que a maior parte das
alteracOes observadas (70%) ocorreu no género feminino.

As dosagens sanguineas que mais detectaram
alteracbes foram a glicemia e a TGO (5,4% cada). Este
distdrbio pode indicar a presenca de resisténcia a insulina™
e contribuir para o surgimento de esteatose hepatica nao
alcodlica®.

Silveira e colaboradores'®, em um estudo com
criangas e adolescentes de idade entre 6 e 16 anos da
cidade de Presidente Prudente-SP, encontraram
alteracdes na glicemia de jejum de uma porcentagem bem
maior de individuos (25% e 29,4% do grupo masculino e
feminino, respectivamente), mas essa diferenca pode ser
justificada pela amostra composta de criangas e
adolescentes obesos e de faixa etaria bem maior que os
dados obtidos neste estudo (10,9 + 3,1 e 4,1 £ 1,0 anos,
respectivamente).

A prevaléncia de alteracbes no perfil lipidico das
criangas avaliadas (colesterol total 4,0% e triglicérides
1,3%) mostrou-se bastante diferente da observada no
mesmo estudo descrito anteriormente™ no qual 100% dos
meninos e 87,5% das meninas apresentaram valores
alterados de colesterol e 90 e 76,5%, respectivamente, de
triglicérides. Vale a pena ressaltar que diferenca tao
grande pode ser justificada ndo so pelas caracteristicas
diferentes da populagdo estudada (citadas anteriormente)
como também os diferentes pontos de corte utilizados para
a definicdo de fatores de risco.

Em artigo de revisdao sobre SM, Manna e
colaboradores® comentam que a prevaléncia da SM é muito
variavel (0,4 e 26,3%), pois até o momento os parametros
de caracterizagdo clinica da mesma ndo sdo consensuais
entre endocrinologistas e cardiologistas.

Tapia Ceballos’, em artigo sobre SM na infancia,
também alega que ainda ndo ha definigao pediatrica sobre
esta sindrome que seja universalmente aceita, o que
prejudica o conhecimento exato da sua magnitude,
embora a prevaléncia encontrada em diversos estudos em
pacientes pediatricos obesos varie de 20-30%.

A prevaléncia de obesidade obtida neste estudo
foi de 14,7% e de sobrepeso de 6,7%. Com relacdo as
estatisticas sobre a obesidade infantil, varios trabalhos tém

sido publicados atualmente, inclusive desenvolvidos em
creches da cidade de Catanduva-SP, com criangas da
mesma faixa etaria e pelo mesmo pesquisador
responsavel. Nesses estudos, Biscegli e colaboradores”™
encontraram prevaléncia de obesidade que variou de 6 a
8%, valores esses inferiores aos observados no estudo
atual, o que s6 vem corroborar o crescente aumento da
obesidade infantil em nosso meio. Estudo de Silva®, que
descreve estatisticas do estado de Sergipe no ano de 2010,
embora tenha demonstrado prevaléncia semelhante de
obesidade quando comparadas a este estudo, demonstrou
prevaléncias de sobrepeso discretamente maiores
(sobrepeso nos géneros feminino e masculino,
respectivamente, 13,1 e 13,3%, e obesidade: 11,2 e
14,5%, respectivamente). Faleiros e colaboradores® #,
estudando criancas e adolescentes de Botucatu-SP,
também descreveram prevaléncia de sobrepeso/obe-
sidade semelhante (24,4%).

Vale ressaltar que embora nos dados deste
estudo ndo tenham sido avaliados todos os parametros
recomendados pela NCEP/ATP III para o diagndstico de
SM?** (triglicérides, HDL, circunferéncia abdominal,
glicemia, pressao sistdlica ou diastdlica), os resultados
obtidos podem representar importante contribuicao na
deteccao precoce e tratamento de disturbios da glicemia,
lipideos e nutricionais, possibilitando assim,
desenvolvimento de agdo na prevengado de complicagdes
advindas dos mesmos.

CONCLUSOES

Os resultados deste estudo permitiram concluir
que, aproximadamente, 1/3 das criangas frequentadoras
de creches de Catanduva apresentaram pelo menos um
fator de risco para SM. Embora ndo se tenha avaliado todos
0s parametros preconizados para o diagnostico da SM,
considerando o grande numero de criancas que
apresentaram alteragbes nos parametros avaliados, o
mesmo deve servir de alerta aos pais e pediatras no
sentido de implantar medidas que favoregam um estilo de
vida mais saudavel, com vigilancia do peso e atividade
fisica regular, haja vista que o tratamento medicamentoso
para criancas desta faixa etaria com diabetes e
dislipidemias ainda ndo foi aprovado pelos 6rgdos
competentes.
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EPIDEMIOLOGY OF SKIN TUMORS IN CATANDUVA-SP AND REGION FROM

2005 TO 2010
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RESUMO

O cancer de pele é o tumor mais frequente no Brasil, por isso € importante definir o perfil epidemioldgico dos tumores cutdneos em
Catanduva-SP. Estudo retrospectivo descritivo. Foram analisados casos de carcinomas basocelular (CBC), espinocelular (CEC) e
melanoma (MM) registrados nos arquivos do Servigo de Histopatologia das Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA), no periodo
de janeiro de 2005 a dezembro de 2010 e de acordo com as variaveis sexo, idade, diagndstico e localizagdo do tumor. Foram
encontrados 845 casos de canceres cutaneos, sendo 600 casos de CBC (71%), 222 casos de CEC (26,27%) e 23 casos de MM
(2,72%), com prevaléncia de CBC e CEC em homens (56,76%; 54,17%) e equivaléncia entre homens (47,82%) e mulheres
(52,18%) com MM. As distribuigdes dos casos por idade indicaram aumento no nimero de casos na faixa etaria de 61-80 anos em
CBC, CEC e MM. Os casos por ano mostram diminuicdo na incidéncia de CBC a partir de 2006 e padrdo irregular em CEC e MM.
Houve predominio dos tipos clinicos nddulo-ulcerativo (70,83%) no CBC, moderadamente diferenciado (50,9%) no CEC e
nodular (65,22%) no MM. A maioria dos casos ocorreu na regido da cabega e pescogo (86,37% CBC; 69,90% CEC; 35% MM),
com prevaléncia das lesGes na regido nasal no CBC (39,55%), enquanto nos casos de CEC a regido dos labios foi mais acometida
(34,95%). Nossos resultados sdo condizentes com a literatura o que possibilita estudos comparativos futuros. Além disso,
reafirmam e indicam a importancia de medidas preventivas.

Palavras-chave: Tumor cutaneo. Carcinoma basocelular. Espinocarcinoma. Melanoma.
ABSTRACT

Skin cancer is the most common tumor in Brazil, so it is important to define the epidemiological profile of cutaneous tumorsin
Catanduva-SP. Cases of basal cell carcinomas (BCC), squamous cell carcinoma (SCC) and melanoma (MM) were analyzed
and found in the archives of the Department of Histopathology Father Albino Integrated Colleges (FIPA), from January 2005
to December 2010 and agree with the gender/age diagnosis and tumor location. There were 845 cases of skin cancer: 600
cases of BCC (71%), 222 SCC cases (26.27%) and 23 cases of MM (2.72%), with a prevalence of BCC and SCC in men (56,
76%, 54.17%) and an equality between men (47.82%) and women (52.18%) with MM. The distribution of cases by age
showed an increase in the number of cases in the range of 61-80 years in BCC, SCC and MM. The number of cases per year
showed a decrease in the incidence of BCC from 2006 and an irregular pattern in SCC and MM. There were more clinical
types ulcerative nodule (70.83%) in the CBC, moderately differentiated (50.9%) in SCC and nodule (65.22%) in MM.
Most cases occurred in the head and neck (86.37% BCC, SCC 69.90%, 35% MM), with a prevalence of lesions in the
nasal region of BCC (39.55%), while in cases of SCC the lips region was most affected (34.95%). Our results are
consistent with the literature which allows for future comparative studies. They also indicate the importance of
preventive measures.

Keywords: Skin tumors. Basal cell carcinoma. Squamous cell carcinoma. Melanoma.
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INTRODUGAO

O cancer de pele é o tumor maligno mais comum
na populacdo caucasiana em todo mundo?. As estimativas
do Instituto Nacional do Cancer (INCA) para o Brasil, em
2012, sdo de 134.170 casos de cancer de pele ndo
melanoma (CPNM) e 6.230 casos de cancer de pele
melanoma (CPM), correspondendo a 25% de todos os

canceres2,

Dentre os tipos de CPNM, destacamos o
carcinoma basocelular (CBC), menos agressivo e
responsavel por 70% dos diagndsticos anuais, € o
carcinoma espinocelular (CEC), que representa 25% dos
casos. Apesar das baixas taxas de mortalidade, esses
tumores sdo os mais frequentes e podem deixar
importantes sequelas decorrentes de cirurgias de

4

remoc¢do"**. O melanoma maligno (MM), embora
represente apenas 4% dos casos de tumores de pele, tem
um comportamento mais agressivo e, consequentemente,
o pior prognoéstico, sendo o responsavel por,
aproximadamente, 75% de todas as mortes geradas por

cancer de pele3,

A exposicdo a radiacdo ultravioleta (UV) e a
determinacdo genética da populacdo sdo os principais
fatores de risco que favorecem o aparecimento dos
canceres de pele, com o efeito acumulativo, com maior
risco a medida que a intensidade da exposicdo aumenta’.
Ha variacOes na relagdo entre os tumores de pele e suas
localizagOes em relagdo ao tempo e tipo de exposigao solar,
associadas também a exposicdo solar de curta duracdo e
intermitente’. Evidéncias cientificas sustentam ainda a
relagdo entre a exposicdo a fontes artificiais de radiagdo UV
e 0 aumentado risco de CBC, CEC e MM**,

O Ministério da Salde do Brasil incentiva a
populacao brasileira a evitar o sol durante alguns periodos
do dia e a examinar cuidadosamente sua pele. O exame
clinico de pele no corpo inteiro diminui a incidéncia do MM,
pois facilita a triagem, o que reduz a mortalidade causada
por esse tipo de cancer?.

A cidade de Catanduva e regido, no Estado de Sao
Paulo, sdo localidades de elevada incidéncia de radiagdo
solar durante todo o ano, atingindo indices muito altos no
verdo. Além disso, € uma regido rica em atividades
agricolas, como lavouras de cana-de-aclcar e laranja, o
que atraiu, nos ultimos anos, muitos trabalhadores rurais
que ficaram expostos a radiagdo UV por longos periodos.
Contudo, ndo existem relatos sobre a incidéncia de cancer

de pele na populagao de Catanduva e regido, o que torna
interessante essa verificacdo e o estabelecimento de
dados epidemioldgicos dos canceres de pele nessa
populagao.

MATERIAL E METODOS
Obtencao do material

Estudo retrospectivo, descritivo, realizado por
meio do levantamento de casos de CBC, CEC e MM,
encontrados nos arquivos do setor de Histopatologia das
Faculdades Integradas Padre Albino (FIPA) - curso de
Medicina, no periodo de janeiro de 2005 a dezembro de
2010, apés aprovacdo pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP/FIPA) (Protocolo n°. 60/10).

Analises dos tumores de pele por categorias

As varidveis estudadas foram: a) sexo e b) idade,
analisadas de forma continua e posteriormente agrupadas
por categoria; c) localizagdo do tumor, separada em
cabeca e pescoco, tronco, membros e extremidades,
sendo a regido da cabeca e pescoco posteriormente
subdividida em couro cabeludo e regides ocular, nasal,
auricular, labial, malar, frontal e regido cervical; e d)
diagndstico.

Clinicamente, o CBC foi classificado em
superficial, papulo-nodular, nddulo-ulcerado, vegetante,
cistico, pigmentado e esclerodermiforme. Para facilitar a
analise comparativa, os varios tipos clinicos foram
agrupados em cinco categorias principais: superficial,
nddulo-ulcerativo (papulo-nodular, nddulo-ulcerado,
vegetante e cistico), pigmentado, esclerodermiforme e
misto (CBC e CEC).

Os tipos clinicos encontrados para o CEC foram in
situ, diferenciado (invasivo ou ndo), moderadamente
diferenciado e pouco diferenciado invasivo (ambos e
ulcerados ou ndo) e acantolitico, ou entdo, diagnosticados
seguindo a classificacdo de Broders’ em grau 1, grau 2 e
grau 3. Esses varios tipos clinicos foram separados em
cinco grupos: diferenciado superficial (in situ, diferenciado
e grau 1 ndo invasivo); diferenciado invasivo (grau 1
invasivo ulcerado ou nao); moderadamente diferenciado
(moderadamente diferenciado e grau 2 invasivo ulcerado
ou nao); pouco diferenciado (pouco diferenciado e grau 3
invasivo ulcerado ou ndo) e o subtipo histoldgico
acantolitico relacionado a progndstico mais desfavoravel.
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Os casos de MM foram divididos em quatro
grupos: in situ, nodular, extensivo superficial e lentiginoso
acral. Todas as varidveis categorizadas foram analisadas
por meio de analises das frequéncias.

Técnicas estatisticas

Para andlise estatistica dos dados foram utilizados
tabelas, porcentagens, frequéncias e teste qui-quadrado
(x2), considerando nivel de significancia estatistica menor
ouigual a p<0,05.

RESULTADOS

Do montante de casos de canceres de pele
encontrados nos arquivos de histopatologia das FIPA -
curso de Medicina, no periodo de janeiro de 2005 a
dezembro de 2010, 462 eram homens (54,67%) e 383
mulheres (45,32%). Com relacao aos tipos de cancer,
foram observados 600 casos de CBC (71%), 222 casos de
CEC (26,27%) e 23 casos de MM (2,72%) (Figura 1A). A
variavel sexo relacionada ao diagndstico mostrou 325
homens (56,76%) e 275 mulheres (43,24%) acometidos
de CBC, 126 homens (54,17%) e 96 mulheres (45, 83%)
com CEC e equivaléncia entre homens (11 casos, 47,82%)
e mulheres (12 casos, 52,18%) com MM (Figura 1B).
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Figura 1 - Distribuigdo dos casos por tipos clinicos dos tumores (A) € em relagéo ao sexo
(B) de carcinoma basocelular (CBC), carcinoma espinocelular (CEC) e melanoma (MM).
Predominio de CBC (p<0,05) comparado aos outros tumores. Ndo houve diferenga
significante entre homens e mulheres nos trés tumores analisados.

Os dados relacionados ao nimero de casos por
ano dos diferentes tumores estudados mostram que as
maiores frequéncias ocorreram no ano de 2005 para CBC
(34%) (Figura 2A) e CEC (30,18%) (Figura 2B). No CBC foi
possivel observar redugdo no nimero de casos de 2006 a
2010 com frequéncia média de 13,20% (2006 - 14,67%;
2007 - 12%; 2008 - 13,16%; 2009 - 16,16%; 2010 - 10%).
Reducdo similar ocorreu no CEC nos anos de 2006
(11,26%) e 2007 (7,65%), contudo, novo aumento foi
observado nos anos seguintes, especialmente em 2009
(21,17%). O ano de 2009 também apresentou o maior
numero de casos de MM (34,78%) (Figura 2C), enquanto
as menores frequéncias para esse tipo de cancer
ocorreram em 2005 (13,04%), 2007 (4,34%) e 2010
(8,7%).
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Figura 2 - Distribuicdo dos casos de (A) carcinoma basocelular (CBC), (B) carcinoma

espinocelular (CEC) e (C) melanoma (MM) por ano. Prevaléncia dos casos em 2005
(p<0,05) para CBC e CEC e em 2009 (p<0,05) para MM comparado aos demais anos.
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As distribuicdes dos casos por faixa etaria
indicaram a presenga de tumores tipo CBC em adultos
jovens (idade de 18-30 anos, 13 casos, 2,32% e de 31-40
anos, 18 casos, 3,22%), aumento no numero de casos
apos os 40 anos (de 41-50 anos, 47 casos, 8,40% e de 51-
60 anos, 92 casos, 16,45%), prevaléncia apds os 60 anos
(de 61-70 anos, 141 casos, 25,22% e de 71-80 anos, 157
casos, 28,08%) e reducao acima de 81 anos (91 casos,
16,27%) (Figura 3A).

Um padrao semelhante foi observado no CEC: 17
casos de 27-40 anos (7,65%), 12 casos de 41-50 anos
(5,40%), 30 casos de 51-60 anos (13,51%), 49 casos de
61-70 anos (22,07%), 68 casos de 71-80 anos (30,63%) e
46 casos acima de 81 anos (20,72%) (Figura 3B).

Com relagcdo ao MM, foram observados 2 casos
nas faixas etarias de 30-40, 51-60 e acima de 81 anos
(8,69%), 5 casos de 41-50 e 71-80 anos (21,73%) e 7
casos de 61-70 anos (30,43%) (Figura 3C).
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Figura 3 - Distribuigdo dos casos de (A) carcinoma basocelular (CBC), (B) carcinoma
espinocelular (CEC) e (C) melanoma (MM) por faixa etaria. A incidéncia de CBC foi maior
de 61-80 anos (p< em relagdo as demais idades estudadas). Ndo houve diferenga
estatistica entre as faixas etarias de 61-70 e 71-80 anos (p=0.607359; chi-square =
0.264039). No CEC a faixa de incidéncia prevalente foi de 71-80 (p<0,05). No MM a
maior incidéncia ocorre de 41-50 e de 61-80 anos (p<0,05). A frequéncia de 41-50 anos
ndo foi estatisticamente diferente de 61-70 anos e de 71-80 anos (p=0.359027; chi-
square=2.048721).

Quanto as categorias de diagndstico do CBC, os
resultados mostraram predominancia do tipo nddulo-
ulcerativo com 425 casos (70,83%), seguido dos tipos
esclerodermiforme (83 casos, 13,66%), superficial (63
casos, 10,5%), pigmentado (26 casos, 4,33%) e misto (4
casos, 0,66%) (Figura 4A). Com relacdo ao CEC, o tipo
moderadamente diferenciado foi o prevalente com 113
casos (50,9%), dos grupos diferenciados in situ e
diferenciado invasivo foram observados nimero de casos e
frequéncias equivalentes, respectivamente 37 casos
(16,66%) e 38 casos (17,11%), enquanto os tipos pouco
diferenciado e acantolitico apresentaram o mesmo nimero
de casos (17) e a mesma frequéncia (7,66%) (Figura 4B).
No MM foram observados 15 casos do tipo clinico nodular
(65,22%), 4 casos do tipo extensivo superficial (17,39%),
3 casos do tipo in situ (13,04%) e apenas 1 caso do tipo
lentiginoso acral (4,35%) (Figura 4C).
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Figura 4 - Distribuigdo dos casos de (A) carcinoma basocelular (CBC), (B) carcinoma
espinocelular (CEC) e (C) melanoma (MM) por tipos histopatoldgicos. Maiores
incidéncias (p<0,05) dos tipos nddulo-ulcerativo no CBC, diferenciado superficial no CEC
e in situno MM.

As andlises relacionadas as regides acometidas
pelos diferentes tumores de pele mostraram predominio
das lesdes na regido de cabeca e pescogo tanto no CBC
(482 casos, 86,37%) como no CEC (137 casos, 69,90%) e
no MM (7 casos, 35%), seguido por tronco nos CBC (45
casos, 8,06%), CEC (14 casos, 7, 14%) e MM (6 casos,
30%), membros nos CBC (29 casos, 5,19%), CEC (32
casos, 16,32%) e MM (3 casos, 15%), extremidades nos
CBC (2 casos, 0,35%), CEC (13 casos, 6,63%) e MM (4
casos, 20%) (Figuras 5A, Be C).
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Figura 5 - Distribuigdo dos casos de (A) carcinoma basocelular (CBC), (B) carcinoma
espinocelular (CEC) e (C) melanoma (MM) por regido corporal acometida. Predominio
das lesdes em cabega e pescogo para CBC e CEC (p<0,05). O MM ocorre
predominantemente nas regides de cabega e pescogo e tronco (p<0,05) comparado as
outras regides analisadas. Ndo houve diferenga estatistica entre a regido de cabega e
pescogo e o tronco (p=0.535144; chi-square=0.3846154).

Devido ao grande nimero de casos na regido de
cabega e pescogo, especialmente nos CBC e CEC, essa
regiao foi considerada separadamente. Nos casos de CBC,
houve uma prevaléncia das lesdes na regido nasal (161
casos, 39,55%), seguido das regides ocular (67 casos,
16,46%), auricular (59 casos, 14,49%), frontal (43 casos,
10,56%), labial (26 casos, 6,38%), malar (24 casos,
5,89%), cervical (22 casos, 5,40%), e o local menos
acometido foi o couro cabeludo (5 casos, 1,22%) (Figura
6A).

Enquanto nos casos de CEC, a regido dos labios
apresentou predominio das lesdes (43 casos, 34,95%)
seguida das regibes auricular (23 casos, 18,70%), frontal
(19 casos, 15,44%) e nasal (15 casos, 12,19%). As lesdes
foram menos frequentes no couro cabeludo (9 casos,
7,31%) e nas regides malar, ocular (ambas com 5 casos,
4,06%) e cervical (3,25%) (Figura 6B).
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Figura 6 - Distribuigdo dos casos de (A) carcinoma basocelular (CBC) e (B) carcinoma
espinocelular (CEC) na regido de cabega e pescogo. Predominio das lesBes na regido
nasal no CBC (p<0,05) e nos labios no CEC (p<0,05).
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DISCUSSAO

Neste estudo foram encontrados 845 casos de
canceres de pele provenientes dos arquivos de
histopatologia das Faculdades Integradas Padre Albino -
Medicina, entre 2005 a 2010 com diagndstico clinico e
histopatoldgico de cancer de pele, sendo esses os CBC,
CEC e MM. Os casos foram analisados segundo critérios
epidemioldgicos a fim de se obter uma avaliagdo mais
especifica dos tipos de céncer de pele em Catanduva e
regido.

As analises mostraram o CBC como o tipo de
tumor mais frequente, com 71% dos casos, € com
predominio do tipo histoldgico nddulo-ulcerativo
semelhante aos resultados encontrados por outros
pesquisadores*****', Com relacdo ao CEC, o tipo
moderadamente diferenciado foi prevalente com 50,9%
dos casos, em concordancia com outros estudos que
mostraram maior frequéncia desse tipo clinico em CEC
cutdneo de cabeca e pescoco’. No MM foi observada a
prevaléncia do tipo nodular, com 65,22% dos casos, o que
também é consistente com os dados encontrados em um
estudo prospectivo sobre melanoma cutdneo” e de
varredura de tumores de pele'.

Os dados obtidos com relacdao ao sexo mostraram
incidéncia semelhante em ambos os sexos para 0 MM e
coincidem com outros estudos®. Diferentemente, se
observou maior ocorréncia dos CBC e CEC no sexo
masculino, achados contraditdrios com algumas pesquisas
que mostram percentual maior no sexo feminino com a
frequéncia variando de 51% a 59%>**'** contudo
similares aos encontrados por outros pesquisadores™*. A
maior prevaléncia no sexo masculino pode estar
relacionada ao fato de Catanduva e regido serem locais de
atividades agricolas, especialmente lavouras de cana-de-
aclcar e laranja, que empregam colhedores, na maioria
homens, e que ficam expostos ao sol por longos periodos.



Epidemiologia dos tumores cutdneos em Catanduva-SP
e regido no periodo de 2005 a 2010

2012 janeiro/dezembro; 4(1):-46-51 § Siéncia; Pesquisa € Consciéncia 5

Em relacdo ao numero de casos por ano dos
diferentes tumores, os resultados mostraram que o ano de
2005 apresentou maior frequéncia tanto de CBC (34%)
quanto CEC (30,18%), com diminuicao importante nos
demais anos para CBC. No CEC, embora tenha ocorrido
reducdo em 2006 e 2007, o nimero de casos por ano
aumenta novamente a partir de 2008, especialmente em
2009. O MM mostrou distribuicdo mais irregular e maior
incidéncia de casos (34,78%) em 2009. As reducGes
observadas podem estar relacionadas a campanhas de
prevencdo e mudanca de habitos, contudo, o nimero de
casos ainda é elevado e as flutuacdes observadas,
especialmente em CEC, que mostrou novo aumento nos
anos mais recentes, indicam a necessidade de
continuidade das campanhas de prevencao?.

Em relacdo a faixa etaria nos diferentes tipos
clinicos de tumores de pele, pode-se destacar que em CBC
a maior incidéncia dos casos ocorre na faixa de 61 a 80
anos, sendo estes dados semelhantes ao da literatura®*’.
Em CEC houve predominio nas idades entre 71 a 80 anos.
Ja 0 MM teve ocorréncia mais frequente, respectivamente,
entre a faixa etaria de 41-50 e 61-80 anos, como
observado em outros estudos'*. A prevaléncia dos casos
acima dos 60 anos € devida a diversos fatores, entre eles, a
exposicdo solar por longos periodos, fatores ambientais e
genéticos’, e também, pelo fato do surgimento do cancer
estar associado ao envelhecimento, relacionado a
dificuldade na resposta do processo imunoldgico ou menor
eficiéncia na reparacdo do DNA**,

As analises relacionadas as regibes acometidas
mostraram que houve prevaléncia particularmente na
regido de cabeca e pescoco, tanto no CBC, 86,37% dos
casos, como no CEC, 69,90% dos casos. Em MM as lesdes
foram observadas predominantemente nas regides de
cabeca e pescoco e torax, comparado as outras regides
analisadas. Devido a regido cefdlica ser uma darea
bastante exposta aos raios UV e ao grande nimero de

casos na regiao de cabega e pescoco, mais frequente nos
tipos de CBC e CEC, estudou-se essas regides
separadamente. Nos casos de CBC houve predominio dos
casos na regiao nasal, de 39,55%, percentual que se
assemelha aos encontrados em outras pesquisas™®'*",
Enquanto nos casos de CEC, a regido dos labios
apresentou prevaléncia das lesGes, com 34,95% dos
casos, como também observado em outra investigacdo'.
No entanto, esse resultado foi controverso com outro’” que
encontrou predominio das lesGes na regido auricular.

O conjunto de resultados permitiu definir o perfil
epidemioldgico dos tumores cutaneos em Catanduva e
regido com achados condizentes com a literatura cientifica,
0 que possibilita estudos comparativos futuros. Além disso,
confirma a importancia de cuidados preventivos em
relacdo ao cancer de pele, levando em conta os habitos
adequados para se expor ao sol, como o uso de protetor
solar e evitar exposicao solar em periodos de radiacao mais
intensa, e exames clinicos periddicos. Essas acdes podem
contribuir para a redugdo dos danos a saude, auxiliando na
diminuicdo da incidéncia das neoplasias cutaneas.

CONCLUSOES

A identificacdo desses dados permitiu conhecer o
comportamento das neoplasias cutdneas em Catanduva e
regido. Os achados foram semelhantes em ambos os
géneros, sendo a faixa etaria entre 61 e 80 anos a mais
acometida. O CBC do tipo nodular foi o tumor mais
prevalente, sequido de CEC moderadamente diferenciado
e MM in situ. Houve predominio das lesGes na regiao
cefalica, principalmente na regido nasal no CBC e labial no
CEC. A maior frequéncia de CBC e CEC ocorreu em 2005 e
de MM em 2009, ano em que novo aumento foi observado
para CEC, o que indica a importancia de campanhas de
conscientizagao e das medidas preventivas no combate ao
cancer de pele.
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RESUMO

Estudo transversal, cujo objetivo foi descrever a prevaléncia de baixa acuidade visual em criangas de creches da cidade de
Catanduva-SP, no periodo de margo a maio de 2012. Foi aferida a acuidade visual de 166 criangas, de 3 a 6 anos de idade, de trés
Escolas Municipais de Educagdo Infantil (EMEL) de Catanduva. Os dados foram compostos pelo nome, género, idade, instituigao
e os valores da acuidade visual de ambos os olhos. Das criangas examinadas, 51,2% eram do género masculino e 48,8% do
feminino; 46,9% frequentavam a EMEI Profa Albertina, 41,0% a EMEI Prof@ Maria Aurea e 12,1% a EMEI Prof@ Luiza. A média
de idade foi 4,8 anos, com variacdo de 38 a 74 meses. O exame da acuidade visual através da escala de Snellen detectou
acuidade visual reduzida em pelo menos um dos olhos em 11,4% das criangas. A EMEI Profa Maria Aurea foi a que apresentou
maior prevaléncia (16,2%), seguida da EMEI Prof@ Albertina (10,2%). A EMEI Prof@ Luiza ndo apresentou crianga com baixa
acuidade visual. Concluiu-se que a prevaléncia de baixa acuidade visual nas criancas estudadas foi inferior a de outras
pesquisas. Entretanto, esta constatagdo nao invalida a necessidade de exames de triagem em fases iniciais da vida escolar.

Importante também é a conscientizagdo da populagdo através de campanhas de prevengao das deficiéncias de aprendizado
e socializacdao decorrentes dos problemas visuais infantis.

Palavras-chave: Creches. Crianga. Acuidade visual. DistUrbios visuais.

ABSTRACT

The objective of this study is to describe the prevalence of low visual acuity on children attending day care in the city of
Catanduva. In this transversal study was checked the visual acuity of 166 children, from 3 to 6 years old, in three
Municipal Schools of Child Education in Catanduva City-SP, Brazil, between march and may of 2012. It was registered

name, sex, age, institution and the VA values of both eyes. Among the examined children, 51,2% were male and 48,8%
female; 46,9% were attended MSCE Prof@ Albertina, 41,0% Municipal Schools of Child Education Prof2 Maria Aurea
and 12,1% Municipal Schools of Child Education Prof@ Luiza. The mean of age was 4,8 years old, with a variation of 38
to 74 months. The visual acuity exam, through the Snellen Scale, detected reduced visual acuity on at least one eye in
11,4% of the children. The biggest prevalence of reduced visual acuity (16,2%) was observed at the Municipal
Schools of Child Education Profa Maria Aurea, followed by Municipal Schools of Child Education Profa Albertina
(10,2%). No case of reduced visual acuity was observed at The Municipal Schools of Child Education Prof@ Luiza. It
was concluded that the prevalence of low visual acuity in children was lower than other studies. However, this does
not invalidate the need for screening tests in the early stages of school life. Also important is the public awareness

through campaigns for the prevention of learning disabilities and socialization stemming from visual problems in
childhood.

Keywords: Child day care centers. Child visual acuity. Vision disorders.
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INTRODUGAO

Os problemas visuais acarretam 6nus ao
aprendizado e a socializagdo, prejudicando o
desenvolvimento natural das aptides intelectuais,
escolares, profissionais e sociais'.

Ha, pela estimativa da Organizagdo Mundial da
Saude (OMS), na regido geografica compreendida pelo
Brasil, Barbados e Paraguai, quase 1,4 milhdes de cegos e
7,6 milhdes de pessoas com baixa visdo. No Brasil, existem
98 milhGes de pessoas com algum tipo de deficiéncia
visual, dos quais 80 milhGes ndo tém acesso a qualquer
tratamento’.

Segundo o censo do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) de 2010, 3,5% da populagao
brasileira declararam possuir grande dificuldade visual ou
nenhuma capacidade de enxergar’, sendo que desse total,
20% a 30% correspondem a criangas com algum problema
de acuidade visual (AV)*. No estado de Sdo Paulo existem
6.140.684 pessoas com alguma dificuldade visual, sendo
14.257 residentes na cidade de Catanduva, dos quais
2.796 apresentam grande dificuldade e 287 sao
completamente cegos’.

De acordo com alguns autores®®, o ideal seria que
toda crianca passasse por um exame oftalmoldgico ao
ingressar na escola, pois esta € uma instituicao
aglutinadora de grande nimero de criangas e a aplicagao
do teste de AV nesta fase de vida permite detectar
possiveis problemas oculares e comunica-los aos pais,
possibilitando uma cobertura parcial da lacuna existente
entre o nascimento e 0 ingresso na escola.

No estado de Michigan, EUA, desde 1968, é
obrigatdrio, por lei, a toda crianca um exame oftalmoldgico
quando do ingresso a qualquer escola publica, privada ou
paroquial; além dos atestados de vacina, deve ser
apresentado no ato da matricula o atestado de exame
ocular®.

Varias pesquisas tém demonstrado a importancia
da descoberta precoce de problemas visuais como forma
imprescindivel para minimizacdo e correcdo de problemas
graves no futuro, entre eles a ambliopia®”®. Nos paises em
desenvolvimento a situacao é mais preocupante: neles se
encontram 80% dos casos de cegueira existentes no
mundo; dois tergos sdo compostos de casos preveniveis ou
curaveis’,

O exame de rotina da acuidade tem por objetivo
assegurar boa salde visual, colaborar na atenuagao dos
elevados indices de evasdo escolar ou repeténcia, e
prevenir diversas complicagdes oculares de maior
ambito™°. Portanto, os programas de triagem visual em
creches procuram identificar as criancas que necessitam

2,11

de atendimento oftalmoldgico™™.

OBJETIVO

O objetivo do estudo foi descrever a prevaléncia
de baixa AV em criangas frequentadoras de creches da
cidade de Catanduva-SP.

MATERIAL E METODO

Estudo transversal no qual foi aferida a AV de 166
criangas de 3 a 6 anos de idade, matriculadas em trés
creches - Escolas Municipais de Educacao Infantil (EMEI)
da cidade de Catanduva-SP, no periodo de marco a maio de
2012, em duas etapas distintas. Apos assinatura do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) pelos pais ou
responsaveis, as criancas foram examinadas
individualmente, na propria creche, em espago proprio
para esta finalidade, com a colaboragdo das funcionarias
locais.

Foram excluidos do estudo os escolares nao
pertencentes a faixa etaria pré-determinada, os que
faltaram no dia do teste, os que ndo colaboraram com o
exame por dificuldades de compreensao e os que nao
tiveram o consentimento dos pais para participar.

Na primeira etapa os pesquisadores (académicos
do curso de Medicina, treinados por um especialista na
area) realizaram a avaliagdo da AV, em cada olho
separadamente, através da escala de Snellen (quadro com
letras “E”, Figura 1), conforme preconizado pelo manual de
orientacdo do Conselho Brasileiro de Oftalmologia®.
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Figura 1 — Escala de Snellen
Fonte: Conselho Brasileiro de Oftalmologia®

Os dados coletados foram registrados em uma
ficha individual, constando nome, género, idade,
instituicdo e os valores da AV de cada olho para cada
criancga.

Considerou-se AV normal os valores superiores a
0,7 e AV reduzida (ou baixa AV) os valores iguais ou
inferiores a este, de acordo com critérios propostos pela
OoMS”,
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Na etapa subsequente, os pais e/ou responsaveis
pelas criangas cujos exames detectaram baixa AV foram
informados e orientados a procurarem atendimento
especializado de oftalmologia.

Os resultados foram expressos em numeros,
percentual, média e desvio padrdo. Para a analise
estatistica das variaveis de interesse, utilizou-se o teste Z

para duas propor¢des. Considerou-se significante p<0,01.

RESULTADOS

Das 166 criangas examinadas, 85 (51,2%) eram
do género masculino e 81 (48,8%) do género feminino. A
média de idade foi 58 meses (58,0 £ 9,9), com variacdo de
38 a 74 meses.

A distribuicdo das criancas de acordo com a EMEI
frequentada esta registrada na Tabela 1.

Os valores das aferigdes da AV das criangas estao
apresentados na Tabela 2. Das 166 criangas avaliadas, 19
(11,4%) apresentaram baixa AV em pelo menos um dos
olhos.

EMEI N %
Profa Albertina Diogo Spanazzi 78 46,9
Profa Maria Aurea Rosa Domingues 68 41,0
Prof@ Luiza Lourengo da Cruz 20 12,1
Total 166 100,0

Tabela 1 - Distribuigdo das criangas de acordo com a instituigdo de ensino, no periodo
de margo a maio de 2012, em Catanduva-SP

Olho Direito Olho Esquerdo
N (%) N (%)
AV > 0,7 152 (91,6) 155 (93,4)
AV=0,7 14 (8,4) 11(6,6)
Total 166 (100,0) 166 (100,0)

Tabela 2 - Valores das medidas da AV das criangas de 3 a 6 anos de idade, da cidade de
Catanduva-SP, no periodo de margo a maio de 2012

Comparando-se a AV de ambos os olhos,
observou-se que trés criancas apresentaram diferenca na
acuidade de um olho em comparagao com o outro, embora
essa diferenga tenha sido de apenas de 0,1 e, portanto,
considerada dentro do padrao de normalidade.

A prevaléncia de baixa AV de acordo com a EMEI
estd demonstrada no Grafico 1, no qual se observa que a
EMEI Profa Maria Aurea Rosa Domingues foi a que
apresentou maior prevaléncia (16,2% = 11 criangas),
seguida da EMEI Prof@ Albertina Diogo Spanazzi (10,2% =
8 criangas), embora esta diferenca ndo tenha sido
estatisticamente significante (p=0,28). Embora a EMEI
Profa Luiza Lourenco da Cruz nao tenha apresentado
nenhuma crianga com baixa AV, a diferenga observada com
relacdo as outras duas instituicdes ndo foi estatisticamente
significativa (EMEI Prof2 Maria Aurea e EMEI Profa
Albertina, com p=0,05 e p=0,13, respectivamente).
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Grafico 1 — Prevaléncia de baixa AV em criangas de 3 a 6 anos de idade, de
EMEI de Catanduva-SP, de margo a maio de 2012

DISCUSSAO

Nos paises em desenvolvimento o acesso da
crianga ao exame oftalmoldgico antes de seu ingresso na
escola é dificultado por condigGes socioecondmicas e
culturais desfavoraveis. Para minimizar esse problema, sao
realizadas campanhas de avaliacao da AV dos escolares ja
no ano de ingresso na escola, objetivando detectar
possiveis alteragGes oculares e corrigi-las 0 mais rapido
possivel, evitando, assim, piora das mesmas'**.

De acordo com dados de literatura, a triagem
mostra-se necessaria em salde publica, pois
aproximadamente 15% das criancas da primeira série
escolar possuem alguma alteragdo visual e apenas 20%
dessas criancas tem acompanhamento médico'™.

A triagem através da medida da AV pela escala de
Snellen é um método de facil aplicagdo e de baixo custo e
sua utilizacdao por pessoal treinado deveria ser
amplamente estimulada, principalmente em associagdo ao
exame externo com lupa e lanterna, em populagdes mais
susceptiveis, tais como criangas menores e que ndo
contam com servico oftalmoldgico. Tal pratica mostra-se
bastante eficaz para a identificacdo precoce das afecgOes
oculares e para permitir medidas preventivas e
terapéuticas precoces e eficazes™**"***,

Decorre dai a importancia da utilizacdo deste
exame em creches, levando a um primeiro diagnostico do
estado de saude oftalmoldgica do aluno, pois sua aplicacdo
¢ indicada como um pré-requisito para encaminhamento
ao exame oftalmoldgico, cabendo ao médico
oftalmologista o diagndstico final do caso, assim como o
devido tratamento®.

A andlise do género e da idade das criangas das
creches de Catanduva participantes de nosso estudo
demonstrou que 51,2% das criancas eram do género
masculino e 48,8% do género feminino e a média de idade
dos mesmos foi 4,8 anos.

Resultados semelhantes no que se refere ao
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género foram verificados por Fendi e colaboradores™ em
um estudo da AV de escolares realizado na cidade de
Marilia-SP, no qual 50,7% dos participantes pertenciam ao
género masculino. Quanto a idade, a média de nosso
estudo foi bem inferior a observada no estudo de Fendi e
colaboradores (7,1 anos)®. Toledo e colaboradores’, em
estudo realizado em amostra de escolares do terceiro ano
do Ensino Fundamental da rede publica do municipio de
Juiz de Fora-MG, também observaram que 50,9% da
amostra eram do género feminino.

A andlise dos resultados de nossa pesquisa
obtidos pelo exame da AV através da escala de Snellen
detectou AV reduzida em pelo menos um dos olhos em
11,4% das criangas (19 de 166 avaliadas).

Fendi e colaboradores, citados anteriormente®,
observaram AV reduzida em 21,1% das criancas, valores
estes bem acima dos observados neste estudo. Em relacao
aos outros artigos pesquisados, o resultado também se
apresentou um pouco elevados. Toma-se como exemplo a
pesquisa realizada em Ibipord-PR, com pré-escolares e
escolares da 12 a 82 séries, que demonstrou prevaléncia
de AV reduzida e alteragGes oculares em 14,59% das
criancas avaliadas' e também a publicacdo de Granzoto e
colaboradores™, com escolares de 6 a 8 anos, de Pelotas-
RS, cujos valores observados foram 15,1%. Justificando o
fato que, Fendi e colaboradores®, realizaram a analise por
olhos examinados em seu estudo.

Diferenga ainda maior foi verificada na pesquisa
de Toledo e colaboradores® que descreveram baixa AV em
34,8% dos estudantes examinados, contrastando com os
resultados de outros estudos que utilizaram metodologia
similar, porém realizados em escolas publicas que
apresentavam programas de avaliacdo oftalmoldgica e
campanhas de deteccao precoce de distlrbios visuais.

Na Coldmbia, pesquisa relacionada mostrou a
prevaléncia de alunos com dificuldade visual de 19,6%,
embora os autores nao tivessem especificado o limite de

AV®, J4 na Argentina, com especificacdo do limite (AVS
0,7), foi encontrada uma prevaléncia de 18,69% de AV
reduzida entre escolares do primeiro grau e 18,09% entre
os estudantes da primeira série®.

Toledo e colaboradores® observaram frequéncias
relativamente elevadas de escolares sem relato de
alteraces na percepcao visual entre aqueles que tinham
baixa AV e de escolares com percepcdo visual alterada

entre aqueles que tinham AV dentro da normalidade
(35,7% e 23,8%, respectivamente). Tais achados podem
refletir a dificuldade do escolar em expressar sua
percepcao visual, em funcdo de sua faixa etaria, ou podem
estar influenciados pelo percentual relativamente elevado
de escolares que ndo souberam fornecer tal informagao
(22,9%).

Neste estudo a faixa etaria abrangida foi por
criangas de 3 a 6 anos, inferior a dos estudos previamente
citados, o que pode justificar menor prevaléncia obtida de
AV reduzida, potencializado pela falta de traquejo por
parte dos académicos do curso de Medicina, no trato com
as criangas, levando a supervalorizacdo de algumas
informagoes.

Em informe da OMS, a AV é considerada o
indicador mais pronto da fungdo visual, sendo que a
aplicagao do teste de triagem através da escala de Snellen
nao requer treinamento prolongado dos examinadores e
nem uso de equipamentos sofisticados”.

Salom3o e colaboradores®, em uma revisdo de
cegueira e deficiéncia visual em estudos epidemioldgicos
oculares brasileiros recentes, analisaram 2.441 escolares e
concluiram que a causa mais comum de deficiéncia visual
ocorreu por erros refrativos ndo corrigidos. Afirmam que
em escolares sdo necessarias estratégias de custo-
beneficio para atingir as causas de deficiéncias visuais que
podem ser tratadas com prescricdo e provisao de dculos.

Dessa forma, visando a uma confirmacdo dos
resultados deste estudo e uma corregdo adequada dos
eventuais distirbios visuais, 0s pais ou responsaveis pelas
criangas cujo teste de triagem através da escala de Snellen
detectou baixa AV foram orientados a procurarem
atendimento oftalmoldgico em servigos especializados.

CONCLUSAO

Foi demonstrado pelo estudo que 11,4% das
criangas apresentaram AV reduzida. Este nimero, embora
baixo quando comparado a outros apresentados pela
literatura cientifica, reforcam a necessidade de exames de
triagem em fases iniciais da vida escolar e conscientizagado
da populacdo através de campanhas de prevencdo dos
prejuizos ao aprendizado e socializagdo decorrentes dos
problemas visuais infantis, facilmente detectados por meio
da avaliacdo oftalmoldgica precoce, além de prevenir
prejuizos futuros a crianga.
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EVOLUGAO CLINICA E CIRURGICA EM PACIENTE PORTADORA
DE GLAUCOMA MALIGNO: RELATO DE CASO

CLINICAL AND SURGICAL IN MALIGNANT GLAUCOMA: CASE REPORT

Maria Elizabete Jimenes de Campos’, Norton Sakassegawa Yanagimori™, Victor Bonadio™, Eduardo Aratjo Pires™,
Cinthia Franco Filgueiras™, Fernando Scaramucci Zogheib™

RESUMO

Os autores descrevem o caso de glaucoma por bloqueio ciliar em olho Unico funcionante em uma paciente que apresenta
deformidade anatoémica adquirida na camara anterior, 0 que impede a realizacdo de processo cirtrgico. Além disso, a paciente
apresenta outras comorbidades como catarata, pterigios e ambliopia, que exacerbam a sintomatologia oftalmoldgica. Os
autores escolheram esse caso por ser em olho Gnico e maligno, o que caracteriza uma ocorréncia rara.

Palavras-chave: Glaucoma. Deformidade anatomica. Processo cirurgico. Olho tnico. Maligno.

ABSTRACT

The authors describe the case of ciliary block glaucoma in one eye in a patient who presents anatomical deformity in the
anterior chamber, which prevents the accomplishment of the surgical process. In addition, the patient has other
comorbidities such as cataract, pterygium and amblyopia, which exacerbates the ophthalmic symptom. The authors chose

this case as being in one eye and malignant, which features a rare occurrence.

Keywords: Glaucoma. Anatomical deformity. Surgical process. Single eye. Malignant.
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INTRODUGAO

O glaucoma é uma neuropatia Optica cronica
progressiva que se caracteriza por escavagao do disco
oOptico e perda do campo visual, normalmente associado
com elevacdo da pressdo intraocular'. E uma das doencas
cronicas mais estudadas da oftalmologia, sendo a terceira
causa de cegueira no mundo e a primeira de cegueira
irreversivel. O problema é agravado pelo fato de que a
maioria dos diagndsticos é realizada quando a doenca ja
estd em estagio avancado®.

E classicamente dividido em primario e
secundario, levando-se em conta a sua etiologia. Assim,
define-se como glaucoma primario aquele em que ndo
encontramos uma causa sistémica ou ocular que o
justifique. Ao contrario, sera secundario quando esta
causa, ocular ou sistémica, puder ser determinada. Dentre
os glaucomas secundarios esta o glaucoma por bloqueio
ciliar, ou glaucoma maligno®.

O glaucoma maligno ocorre geralmente apos
cirurgia intraocular em olhos com histéria de glaucoma de
angulo fechado. Também pode acontecer,
espontaneamente, com o uso de midticos, apods extracao
da catarata, trauma, inflamacao intraocular, descolamento
de retina ou oclus3o da veia central da retina®®. A principal
causa € o bloqueio do fluxo de humor aquoso na pars
plicata do corpo ciliar, de maneira que o acimulo deste
liquido é forcado, posteriormente, dentro do vitreo. Os
sintomas iniciais sdo a visdo embacada para longe, mas
com visdo para perto melhor, podendo sobrevir dor e
inflamacdo. Os sinais sdo camara anterior rasa associada a
pressdo intraocular alta, auséncia de bolha e teste Seidel
negativo’.

RELATO DE CASO

Em novembro de 2009, uma paciente do sexo
feminino, 51 anos, branca e procedente de Catanduva-SP,
procurou atendimento no pronto socorro com queixa de
dor intensa e diminuigdo da visdo do olho direito (OD). Ao
exame oftalmoldgico apresentava olho esquerdo (OE) em
exotropia. A acuidade visual em OD menor que 20/400 e
em OE 20/150. A biomicroscopia o OD apresentava-se em
média midriase pouco reagente, edema de cornea ++/4+,
camara anterior muito rasa (Figura 1), injecdo ciliar e ainda
pterigio nasal e temporal com aspecto inflamado (Figura
2). O OE apresentava injecdo ciliar, pterigio nasal e cicatriz
de cornea central na pupila. A pressao intraocular (PIO)
estava em 56mmHg em OD e 34mmHg em OE. Foi entao
instituido tratamento para a crise de glaucoma agudo e
acompanhamento diario da paciente. Porém, mesmo com
terapia maxima para o controle da PIO, o OD nao
apresentava medidas inferiores a 28mmHg. Realizou-se
uma Iridotomia periférica com Yag Laser sem resultado
satisfatdrio. Foi entdo indicada a cirurgia de
Trabeculectomia em OD.

Figura 1 - Camera anterior rasa

Figura 2 - Trabeculectomia funcionante

Como antecedentes pessoais, a paciente
apresentava Hipertensdo Arterial Sistémica e
Hipotireoidismo e fazia uso de Propanolol e Puran para o
controle destas.

Na histéria familiar, relatou que o filho e o
sobrinho apresentavam miopia, negando outros
problemas oftalmoldgicos na familia. Referiu que a visdo
no olho esquerdo foi sempre ruim e usava éculos para
hipermetropia na infancia. Trabalhou em uma industria
automobilistica, o que a expds em contato didrio com
solvente.

A paciente foi encaminhada para varios servigos
de cirurgia de catarata, porém em todos recebeu
contraindicacdo devido ao grande risco de complicacao
com perda total da visao.

Atualmente as PIOs mantém-se 19mmHg em OD
e 20mmHg em OE ainda com o uso de trés colirios anti-
glaucomatosos e um diurético osmético. Ao exame fisico
apresenta, em olho direito: opacidade do cristalino
(2+/4+), conjuntivas hiperemiadas (3+/4+), injecdo ciliar
(2+/4+), pterigio nasal e temporal. A escavacao da papila
€ de 0,8 nos dois olhos. Ao exame de gonioscopia ndo se
visualiza a camara anterior, mas sim uma anteriorizacdo da
iris que impede a drenagem do humor aquoso. O olho
esquerdo ndo apresenta alteracdes relevantes. Acuidade
visual atual é de 20/200 em OD e 20/100 em OE.

DISCUSSAO DO CASO

Em 1869, Von Graef descreveu um quadro clinico
de glaucoma de dificil controle que cursava com camara
anterior rasa e elevagao da pressao intraocular chamando
de glaucoma maligno; sua referéncia como maligno vem
das dificuldades de abordagem a resposta a terapéutica
convencional. E também conhecido como glaucoma por
bloqueio ciliar, este relacionado aos conhecimentos
fisiopatoldgicos adquiridos®™.

O exato mecanismo ainda permanece incerto.
Shaffer prop0s uma desestruturacdo do humor aquoso e
do vitreo.. E provavel que exista uma interacdo anatémica
entre os processos ciliares, a lente e a face anterior do
vitreo o que faz com que o desvio do humor aquoso va para
tras, dentro da cavidade vitrea. Esta teoria é apoiada pelo
exame de ultrassom, que detectou processos ciliares em
contato direto com o equador do cristalino™, bem como
espacos opticamente transparentes dentro do vitreo que
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pode ser confirmado pelo exame de Iampada de fenda®.

A agudizacdao (fechamento/estreitamento) do
angulo da camara anterior esta associada com
deslocamento para frente do diafragma da iris e da lente; e
esse movimento anterior permite uma mudanga
anatomica na configuragdo das estruturas envolvidas,
possibilitando que a solucdo aquosa se desvie
posteriormente. Também pode ocorrer aumento do
volume do humor aquoso, fazendo com que o diafragma
da iris se desloque para frente. Porém, estes mecanismos
ndo estdo muito bem estabelecidos™.

Glaucoma maligno continua sendo um problema
com dificuldades clinicas em termos de diagndstico e
tratamento. O reconhecimento precoce e a implantagdo de
um tratamento médico completo podem prevenir medidas
cirdrgicas perigosas. Por esta razao é importante,
primeiramente, estar ciente dos olhos com risco particular
de desenvolver glaucoma maligno e, em segundo lugar,
acompanha-los minuciosamente no pds-operatdrio inicial.

Avaliagdo do olho no pré-operatério deve incluir
gonioscopia para determinar se existe fechamento
sinequial do angulo, particularmente em olhos com angulo
fechado tratados com pilocarpina de longa duragdo; e o
exame de ultrassom para determinar o comprimento axial
e, quando possivel, para determinar a posigdo e tamanho
do corpo ciliar®,

A cirurgia de filtracao pode ser modificada para
minimizar os riscos, através da utilizacdo de suturas na
esclera (scleral flap), e utilizar o visco elastico para manter
a profundidade da camara anterior no periodo pds-
operatorio imediato. Os objetivos destas alteragdes sdo
manter a posi¢ao anatomica do diafragma da iris na lente e
impedir o extravasamento de solugdo aquosa.

Cicloplegia com atropina também pode ser
empregada, mas o argumento contra este procedimento é
que o glaucoma maligno pode se desenvolver em um olho
com uma pupila totalmente dilatada. No caso de glaucoma
de angulo fechado cronico, em que ha um aumento no
tamanho da lente que pode ainda ser compativel com boa
acuidade, embora frequentemente associada com

miopizacdo, a extracao da lente pode ser considerada
como uma opgdo para o procedimento primario, sendo
este isolado ou combinado com um procedimento de
filtragdo, o que reduz o risco de ocorréncia do glaucoma
maligno, porém se deve a tratamento cirtirgicoem um olho
pseudofacico.

A ciclofotocoagulacdo com o diodo laser, antes da
trabeculectomia, pode também desempenhar um papel
nas doengas cronicas de angulo fechado, podendo ajudar a
aliviar ou prevenir o bloqueio cilio-lenticular, encolhendo o
corpo ciliar®.

Neste caso relatado, a paciente apresentou-se na
primeira consulta como um caso avangado de glaucoma
por bloqueio ciliar em olho de melhor visao, sendo o outro
ambliope. As falhas nas respostas terapéuticas, o sucesso
da trabeculectomia e o aspecto anatémico permanente do
olho contra indicaram a realizacdo da catarata, pois o risco
de complicacOes neste caso é muito relevante com até a
possivel perda do olho, confirmada para varios
especialistas.

Assim, é importante estar atento a essa doenga,
principalmente aos casos raros e sérios, como a exemplo, 0
glaucoma maligno, que muitas vezes pode ser revertido
nos estagios iniciais, quando acompanhado de tratamento
adequado, levando os individuos a uma visdo saudavel®,
enquanto um quadro agudo pode evoluir irreversivel-
mente.

CONCLUSAO

Apesar de a prevaléncia de glaucoma maligno ser
baixa em pessoas que sofreram alguma cirurgia ocular, é
relevante a preocupacdo com o problema, o tipo de
tratamento e a evolugdo. Neste caso relatado a paciente
apresentou-se em primeira consulta j@ em estagio
avangado de glaucoma maligno, sem ter sido submetida a
nenhum procedimento cirdrgico, tendo por consequéncia
um progndstico de melhora da visdo reservado, o que
poderia ter sido prevenido se o diagnéstico fosse mais
precoce, em consulta de rotina.
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ABDOME AGUDO OBSTRUTIVO CAUSADO POR TUMOR
CARCINOIDE DE INTESTINO DELGADO: RELATO DE CASO

ACUTE OBSTRUCTIVE ABDOMEN CAUSED BY THE SMALL INTESTINE CARCINOID
TUMOR: A CASE REPORT

Danilo Fernandes da Silva’, Edson Rodrigo Andreta Sinhorin’, Caio Villaga Carneiro’, Ricardo Alessandro Teixeira
Gonsaga”, Ant6nio Angelo Bocchini™

RESUMO

O tumor carcinoide de intestino delgado é raro, responsavel por 0,3% dos tumores que acometem o ser humano e faz parte do
grupo dos tumores neuroenddcrinos. O objetivo deste estudo foi apresentar um caso de tumor carcinoide de intestino delgado,
em um paciente de 49 anos de idade. Exames laboratoriais e tomografia computadorizada foram realizados. Apds estudos de
imagem, a laparotomia exploradora e resseccdo ampla da lesdo com margem de seguranca e anastomose ileo-col6nica foram
executadas. O laudo histopatoldgico confirmou o diagndstico de uma neoplasia neuroenddcrina tipo tumor carcinoide nodular e
exofitico. Atualmente, o paciente encontra-se em acompanhamento no ambulatdrio do servigo de oncologia do Hospital-Escola
Emilio Carlos em Catanduva-SP.

Palavras-chave: Tumor carcinoide. Intestino delgado. Neoplasias.

ABSTRACT

The small bowel carcinoid tumor is rare, accounting for 0.3% of tumors that affect humans and is part of the group of
neuroendocrine tumors. The aim of this study was to present a case of carcinoid tumor of small intestine in a patient 49 years
of age. Laboratory tests and CT scans were performed. After imaging studies, exploratory laparotomy and resection of the
lesion with wide safety margin and ileo-colonic anastomosis were performed. The histopathological report confirmed the
diagnosis of a malignant neuroendocrine tumor carcinoid type nodular and exophytic. Currently, the patient is followed at
the outpatient oncology service in the hospital Emilio Carlos, Catanduva-SP.

Keywords: Carcionoid tumor. Small bowel. Neoplasms.
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Evolugdo clinica e cirdrgica em paciente portadora
de glaucoma maligno: relato de caso

INTRODUGAO

O tumor carcinoide de intestino delgado é achado
raro, responsavel por 0,3% dos tumores que acometem o
ser humano'. Faz parte do grupo dos tumores
neuroenddcrinos e, portanto, podem ser encontrados em
qualquer parte do corpo humano®. E uma lesdo maligna, de
crescimento lento, que tem predominio no género
masculino, raga negra, com idade média de 56 anos’. As
mais frequentes sedes de tumores carcinoides sao o trato
gastrintestinal (73,7%) e o sistema respiratorio (25,1%).
No aparelho digestivo, os principais 6rgaos afetados sdo
intestino delgado (36%), apéndice cecal (25%) e o reto
(17%)*.

Relato de caso

Individuo do sexo masculino, sexo masculino, 49
anos, branco, casado, natural e procedente de Embauba-
SP, foi atendido no servico de urgéncia do Hospital-Escola
Padre Albino, em Catanduva-SP, com queixa de dor
abdominal difusa do tipo cdlica de forte intensidade
associada a auséncia de eliminacdo de fezes ha trés dias.
Negava episddios de vomitos. Histdrico de hipertensdo
arterial sistémica e nefrolitiase, fazendo uso de atenolol e
hidroclorotiazida. Negava cirurgias prévias abdominais.
Queixava-se que antes do quadro clinico atual apresentava
diarreia ha, aproximadamente, um ano, de carater
intermitente, sem a presenca de muco, secrecao purulenta
ou sangue. Referia inapeténcia associada a
emagrecimento sem quantificacdo exata. Ao exame fisico
apresentava abdome distendido com ruido hidroaéreo
aumentado, doloroso a palpacdo profunda e auséncia de
massas palpaveis. Exames laboratoriais com leucdcitos
17.300/mm3 com 05% bastoOes. Foi realizada tomografia
computadorizada de abdome que mostrou presenca de
obstrugdo intestinal de delgado com intestino grosso
normal (Figura 1).

Figura 1 - Tomografia computadorizada de abdome com sinais de obstrugdo de
intestino delgado e aumento da vascularizagdo de ileo terminal

Foi submetido a cirurgia (laparotomia
exploradora) com achado cirdrgico de tumoracdo em ileo
terminal e linfadenomegalia peri-lesional. Realizada
resseccao ampla da lesdo com margem de seguranca e
anastomose ileo-colonica com sutura mecanica. Teve alta
no quarto dia.

O laudo histopatolégico informou tratar-se de

uma neoplasia neuroenddcrina tipo tumor carcinoide
nodular e exofitico, medindo 2 cm no maior eixo e invasivo
em toda a espessura da parede do ileo terminal até o tecido
adiposo subseroso, apresentando invasao focal vascular
sanguinea e linfatica, auséncia de invasdo peri-neural e
margens cirurgicas livres de neoplasia (Figura 2). Presenca
de metastases para dois linfonodos peri-célicos em regiao
de transicdo ileocecal. O perfil imuno-histoquimico
favorece o diagndstico de tumor neuroenddcrino grau 1.
indice de proliferacdo (ki. 67) menor que 2%. Ki-67:
Positivo (+/++++); CK7: Negativo; CK20: Negativo; CDX-
2: Positivo; Cromogranina: Positivo; Sinaptofisina:
Positivo.

Figura 2 - Corte histoldgico de tumor carcinoide de intestino delgado (HE 20x)

Atualmente, encontra-se em acompanhamento
no ambulatdrio do servico de oncologia do Hospital-Escola
Emilio Carlos de Catanduva-SP, com proposta de
acompanhamento trimestral.

DISCUSSAO

Os tumores primarios de intestino delgado sdo
pouco comuns, representando menos de 10% dos
tumores gastrintestinais, dentre os tumores primarios de
intestino delgado®. Sua incidéncia tem aumentado, em
parte, pelo desenvolvimento dos métodos diagndsticos e
melhora do conhecimento®. Os tumores neuroenddcrinos
do jejuno e ileo representam 23 a 28% de todos os
tumores enddcrinos gastrintestinais. A taxa de incidéncia
varia de 0,28 a 0,8 por 100.000 habitantes’. Sdo tumores
de crescimento lento e podem ser muito invasivos,
favorecendo o desenvolvimento de metastases em
ganglios linfaticos e figado®. Desta forma, tais neoplasias
sdo malignas e devem ser submetidas a resseccdo
cirtrgica®.

Atualmente, esse tumor tem gerado interesse, ja
que cerca de 90% dos casos evoluem com dificuldade
diagndstica pré-operatoria, o que se justifica pela baixa
especificidade dos exames habitualmente empregados
para o estudo do intestino médio e pela apresentacdo
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sintomatica inespecifica na maioria dos pacientes’. Os
sintomas tipicos incluem desconforto abdominal
intermitente e sintomas suboclusivos. Muitos pacientes
podem desenvolver diarreia ndo secretora. Pode ser
formada uma reacdo desmoplasica ao redor do mesentério
com fixacdo do mesmo ao retroperitdnio, produzindo
obstrucdo intestinal e hidronefrose®.

No presente caso, o paciente procurou o
atendimento médico com queixa inespecifica de dor
abdominal, associada a leve distensdo abdominal com
evolucdo de uma semana, sem histdria de quadro prévio
semelhante e queixa de uma diarreia crénica. Desta forma,
normalmente, o diagndstico se faz por andlise histoldgica
de lesGes, de natureza a esclarecer o pds-operatorio. Por
vezes, neoplasias acidentalmente encontradas e
ressecadas apresentam surpreendentemente o
diagndstico ao exame anatomopatoldgico’. A literatura
deixa clara a relacdo entre o tamanho do tumor e as
possibilidades metastaticas®™*",

Zeitels e colaboradores™ definem que a presenca
de metdstase esta diretamente relacionada ao tamanho do
tumor primario. Lesdes menores de 1,0 cm apresentam
6% de metastatizacdo e lesdes maiores de 2,0 cm (70%).
Porém, as possibilidades de diagndstico precoce sdo
dificultadas pela sintomatologia tardia e inespecifica.
Quanto ao acometimento de linfonodos, o acometimento
tem relagdo com o tamanho do tumor’. Esses tumores
tendem a crescer extraluminalmente, infiltrando-se na
parede intestinal, nos vasos linfaticos e, com o tempo, nos
ganglios linfaticos regionais e no mesentério’. Dados da
literatura constatam que ha comprometimento linfonodal
em 20% a 30% dos pacientes com tumores menores que
um centimetro e em 85% dos pacientes com lesGes de dois
centimetros de didmetro ou mais. Obviamente essas
disseminagbes estdo intimamente relacionadas ao

prognostico dos pacientes’. A evolugdo do tumor
carcinoide € lenta e os fatores prognosticos estdo
relacionados a existéncia de metastases. A resseccao é a
conduta curativa e se o tumor primario € localizado e
ressecavel, como no caso apresentado, a taxa de
sobrevida em cinco anos varia de 70 a 90%°.

Quanto ao acompanhamento e terapia
coadjuvante, o uso de octreotida para diminuir a
velocidade de crescimento tumoral era, até recentemente,
altamente controverso®. A taxa de resposta objetiva com
octreotida é reconhecidamente muito modesta (<10%)"
**, Sua principal complicacdo € a formacdo de calculos na
vesicula biliar. Entretanto, estudo alemdo de fase III
chamado PROMID** que randomizou 85 pacientes para
octreotida LAR, 30mg IM, mensalmente, versus
observagao, veio clarificar a questdao da utilizagdo desta
droga. Todos os individuos tinham tumor carcinoide de
origem do intestino médio bem diferenciado, sem
tratamento prévio e eram considerados incuraveis. O
desfecho primario do estudo foi o tempo livre de
progressdo. A despeito do pequeno nimero de pacientes
incluidos, os investigadores observaram que aqueles
tratados com octreotida LAR apresentaram reducdo no
risco de progressao de 66% (14,3 versus seis meses;
HR=0,34; IC de 95%: 0,20-0,59; p=0,000072). Nao
houve diferenca na sobrevida global (SG). Observou-se
somente uma resposta objetiva em cada braco, e o grande
impacto da octreotida foi produzir estabilizacao
prolongada. Resumindo, atualmente a octreotida tem mais
indicacdo em pacientes com grande volume tumoral.

A importancia do tema e a justificativa para a sua
descricdo se ddo ndo somente pela dificuldade na sua
abordagem diagndstica, mas para enfatizar a importancia
da inclusdo em diagnésticos diferenciais para pacientes
com sintomas suboclusivos sem histdria prévia de cirurgias
abdominais, evitando-se condutas equivocadas.
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mesmas. As autorizagdes devem ser enviadas junto ao material

por ocasido da submissdo. Figuras coloridas ndo serdo publicadas.

As ilustragGes, além de inseridas no texto, deverdo ser enviadas
juntamente com os artigos em uma pasta denominada figuras, no
formato BMP ou TIF com resolugao minima de 300 DPI. A revista
nao se responsabilizara por eventual extravio durante o envio do

material.

Abreviagées/Nomenclatura: o uso de abreviagdes deve ser
minimo e utilizadas segundo a padronizagdo da literatura. Indicar
o termo por extenso, seguido da abreviatura entre parénteses, na
primeira vez que aparecer no texto. Quando necessario, citar
apenas a denominacdo quimica ou a designagdo cientifica do

produto.

Citagdes no Texto: devem ser numeradas com algarismos
arabicos sobrescritos, de acordo com a ordem de aparecimento no
texto. Quando o autor é novamente citado manter o identificador
inicial. No caso de citacdo no final da frase, esta devera vir antes
do ponto final e no decorrer do texto, antes a virgula. Exemplo 1:
citagdes com numeragdo sequencial “...de acordo com vérios
estudos™*”, — Exemplo 2: citagbes com niimeros intercalados*...de
acordo com varios estudos*”****”. Excepcionalmente pode ser
empregado o nome do autor da referéncia como, por exemplo, no

inicio de frases destacando sua importancia.

Agradecimentos: deverdo, quando necessario, ocupar um
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Normas para publicagdo

paragrafo separado antes das referéncias bibliograficas.

Referéncias: as referéncias devem estar numeradas
consecutivamente na ordem que aparecem no texto pela primeira
vez e de acordo com o “Estilo Vancouver” Requisitos Uniformes do
Comité Internacional de Editores de Revistas Médicas
(International Committee of Medical Journal Editors — ICMJE).
Disponivel em:
http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html ou
também disponivel em:
http://www.bu.ufsc.br/bsccsm/vancouver.html traduzido e

adaptado por Maria Gorete M. Savi e Eliane Aparecida Neto.

EXEMPLOS DE REFERENCIAS

Devem ser citados até seis autores, acima deste nimero, citam-se

apenas 0s seis primeiros autores seguidos de et al.
Livro

Baird SB, Mccorkle R, Grant M. Cancer nursing: a comprehensive
textbook. Philadelphia: WB. Saunders; 1991.

Capitulodelivro

Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. In: Laragh JH,
Brener BM, editors. Hypertension: pathophysiology, diagnosis and
management. 2nd ed. New York: Raven Press; 1995. p.465-78.

Artigo de periddico com mais de 6 autores

Parkin DM, Clayton D, Black R], Masuyer E, Friedl HP, Ivanov E, et

al. Childhood leukaemia in Europe after Chernobyl: 5 year follow-

up. BrJ Cancer. 1996; 73:1006-12.

Artigo de periédico

Halpern SD, Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation in
HIV-infected patients. N EnglJ Med. 2002 Jul 25;347(4):284-7.
Trabalho apresentado em congresso

Harnden P, Joffe JK, Jones WG, editores. Germ cell tumours V.
Proceedings of the 5th Germ Cell Tumour Conference; 2001 Sep

13-15; Leeds, UK. New York: Springer; 2002.
Documentos juridicos

Brasil. Lei No 7.498, de 25 de junho de 1986. Dispde sobre a
regulamentagdo do exercicio da enfermagem e da outras
providéncias. Didrio Oficial da Republica Federativa do Brasil, 26

jun 1986.Secao 1, p.1.
Tese/Dissertacao

Borkowski MM. Infant sleep and feeding: a telephone survey of
Hispanic Americans [dissertacao]. Mount Pleasant (MI): Central

Michigan University; 2002.
Material eletronico

Foley KM, Gelband H, editores. Improving palliative care for
cancer [monografia na Internet]. Washington: National Academy
Press; 2001 [acesso em 2002 Jul 9]. Disponivel em:
http://www.nap.edu/books/0309074029/html/
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