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Editorial

Adolpho Hoirisch'

Carta aos Estudantes de Medicina

Corria o ano de 1952, quando eu, entu-
siasmado pelas aulas de psicopatologia, sem me
decidir pela especialidade a abragar, senti-me
atraido pelo estudo das doencas mentais. Fui ao
Professor Mauricio de Medeiros, catedritico de
Clinica Psiquiatrica e diretor do Instituto de Psi-
quiatria, e solicitei estagiar no hospital em apreco.

Comecou ai minha carreira. Cursava eu o
4° ano de Medicina e trazia comigo concepgoes
populares: é preciso ser muito inteligente para
compreender o mundo dos loucos, a par disto
dizia-se também que o psiquiatra sabia muito e
curava pouco.

Eram duas falacias. Logo conheci alienis-
tas de outras institui¢oes de poucas sabencas ¢ a
psicanalise crescia como um corpo de doutrina
bem estruturado e cuja técnica revelava-se eficien-
te na prevencao de neuroses e em sua cura.

Esta sub-especialidade irrompeu como
verdadeira revolucao na virada do século XIX.
Além disto, para ser psicanalista era mister ser
analisado. Com este procedimento de “purifica-
¢a0”, buscava-se tirar do terapeuta seu potencial
patogénico.

E na esfera das psicoses? O arsenal tera-
péutico era pobre e de eficiéncia duvidosa. O que
havia? Em primeiro lugar a sonoterapia (1921) e,
a seguir a insulinoterapia (1933), a convulsoterapia
pelo cardiazol (1935) e a mesma pelo eletrocho-
que (1938). Com excecao deste ultimo os demais
passaram a figurar nos museus.

Nao esquegamos que, por definigdo, o re-
tardo mental e a deméncia continuam sendo irre-
versiveis.

Vale ainda recordar que Van Jaureg, em
1917, ganhou o prémio Nobel de Medicina ao
criar a malarioterapia, - importa dizer, inoculava-
-se os padecentes de meningoencefalite sifilitica
cronica e difusa com sangue de malarico, pois a

hipertermia matava o treponema. Com o advento
da penicilina este método foi para o museu, bem
como a neoarsfenamina e o bismuto.

Eis que, no ano de 1952, irrompe a psico-
farmacologia, com os neurolépticos de grande
eficiéncia nos psicoticos. Entre estes, os manfacos
e 0s esquizofrénicos.

Logo, a seguir, em 1957, apareceram os
antidepressivos, - arma possante, combatendo a
depressao e atenuando o sofrimento deste modo
de vivert.

Para ndo nos perdermos em detalhes, foi
nos anos 50 que apareceram os benzodiazepini-
cos, ansioliticos e soniferos de primeira grandeza.
Voltando a minha carreira (da qual ndo me arre-
pendo): interno do Instituto de Psiquiatria, mo-
nitor da cadeira, oficial médico da EA.B. (no fim
de 5 anos pedi as contas), psiquiatra da Divisao
Nacional de Saude Mental. Na trajetoria de pro-
fessor na UFRJ, - de instrutor de ensino a titular.
Tudo isto impulsionado pela “doenca incuravel”
de submeter-me a concursos.

Do exposto, pode-se questionar: houve
outras revolugbes? Claro que sim! A eficiéncia
dos tratamentos ficava esmaecida, quando nao se
cuidava do potencial patogénico da familia e do
proprio hospital psiquiatrico. Com isto, vai de-
saparecendo grande parte da imagem do doente
mental cronico e irrecuperavel. Os hospitais-colo-
nia foram ficando despovoados. Eram compara-
dos a navios fantasmas, onde o passageiro s6 tem
bilhete de ida.

As internagdes passaram a ser evitadas,
colocando-se a énfase nos ambulatérios. Verificou-
se 0 quanto as familias eram prejudiciais. Diz-se
hoje que, quando os familiares trazem o louco,
objetivando hospitaliza-lo, o psiquiatra sente-se
inclinado a internar seus parentes.

A sabedoria popular afirma que todo psi-
quiatra é “meio louco”. Tal assertiva tem funda-
mento. Sabe-se atualmente que noés escolhemos
esta especialidade para nos tratarmos. Ninguém
fica como chegou. A grande maioria melhora e
uns poucos pioram, - felizmente sio poucos. Es-
tou convencido que meus leitores nao correm este
risco.

'Professor Emérito de Psiquiattia da Universidade Federal do Rio de Janeito ¢ Membro Titular da Academia Nacional de

Medicina.



A Medicalizagao da Velhice

Anna Carolina Amorim Corréa LLima Maron'

RESUMO

A medicalizacdo excessiva da velhice tornou-se um dos desafios da medicina nos
ultimos anos. Para identificar quais motivos os académicos creem que levaram
os idosos a se tornarem dependentes de medica¢oes desnecessarias e como
evitar a mesma, foi realizada uma pesquisa na Faculdade Técnico Educacional
Souza Marques, no Rio de Janeiro, com 82 alunos, em diferentes estagios do
curso. Dentre os 78 que acreditam na medicaliza¢io excessiva na velhice, 43,6%
pensam que os motivos para tal sdo: o estimulo constante de agentes de saude
em promover uma disseminacdo da cultura de automedicacio; o estimulo
constante das redes sociais e da midia em promover uma disseminacio da
cultura de automedicac¢io; busca dos idosos em evitarem o envelhecimento;
busca dos idosos por um envelhecimento mais saudavel. Além disso, quando
questionados sobre possiveis maneiras de como reduzir a medicalizacdo
na velhice, predominaram nas respostas a busca por um estilo de vida mais
saudavel. No qual inclufa alimentacio balanceada, a pratica regular de atividades
fisicas e, também a prevenciao por meio de tratamentos alternativos. Ainda, ao
relacionarmos a percep¢ao em que esses jovens possuem sobre a terceira idade
e métodos eficazes para reduzir a questdo, muitos afirmaram que a velhice é
uma fase natural da vida e merecedora de identidade prépria, razdo pela qual
um dos meios mais praticos de evitar a medicalizacio demasiada seria o de
conscientizar o publico sobre isso. Comparando com as literaturas ja existentes,
vé-se que a percepgio sobre a terceira idade mudou muito ao longo da histéria
e que hoje a medicalizacdo excessiva ja € vista negativamente pelos médicos, o
que ¢ reiterado pela presente pesquisa. Por fim, vale ressaltar que os maleficios
da medicalizacio excessiva devem ser mostrados nio somente para os idosos,
como também para a populacio em geral. Considerando que, o bem-estar nessa
fase da vida é consequéncia também do tempo que a precede, razdo pela qual
enaltecemos o cuidado com a satde durante toda a vida.

Palavras-chave: automedicac¢io, envelhecimento.

The Medicalization of the Old Age

ABSTRACT

The excessive medicalization of the old age became one of the challenges of
the medicine in the last years. To identify the reasons why the students believe
that made the old people to become dependent of unecessary medicines and
how to avoid that, was made a research in the Faculdade Técnico Educacional
Souza Marques, in Rio de Janeiro, with 82 alumni, in different moments of the
course. Among the 78 that believe in the excessive medicalization in the old age,
43,6% think that the reasons for that are: the constant stimulation of health
agents to promote a dissemination of the automedication culture, the permanent

!Aluna do Curso de Medicina da Escola de Medicina da Fundacio Técnico Educacional
Souza Marques.
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stimulation of the social nets and of the press also to promote a dissemination
of the automedication culture; the search of the old people to avoid to age
and try to age in a more healthy way. Besides, when questioned about possible
ways to reduce the medicalization in old age, predominated in the answers the
search for a more healthy life style. This included a balanced alimentation, the
regular practice of physical activities and also the prevention through alternative
treatments. Besides, taking in account the perception of these young people
about the third age and of efficient methods to reduce the problem, many of
them said that the old age is a natural phase of life, that merit its own identity,
reason why one of the practical means to avoid excessive medicalization would
be to make the public conscious about that. Making a comparison with already
published opinions we see that the perception about the third age has changed a
lot through the times. Today the excessive medicalization is seen negatively by the
doctors, which is reiterated in the present research. Finally we should say that the
bad results of the excess of medicalization should be showed not only for the old
people, but also to the general population. Taking into account that the wellbeing
in this phase of the life is also a consequence of what happened before it is the
reason why we praise the health care during the whole life.

Keywords: automedication, getting older.



INTRODUCAO

O envelhecimento, assim como a infancia,
a adolescéncia e a idade adulta faz parte dos esta-
gios naturais da vida. Entretanto, se no passado
a velhice era vista como uma fase de sabedoria e
respeito, atualmente é considerada um momento
de perdas e incapacidades. A discussio a respei-
to desse processo vem cada vez mais se tornan-
do um desafio mundial considerando que com o
desenvolvimento da medicina e de outras areas, o
tempo de vida tem sido estendido se comparado a
Antiguidade.

Dessa maneira, em func¢io das alteracdes
fisiologicas do organismo que aumentam o risco
de certas patologias no individuo mais velho, sur-
giu um preconceito preocupante sobre a fragili-
dade nas idades acentuadas. Com isso, a transfor-
magao do sofrimento - fisico ou psicolégico - em
doengas, ou do risco que ocorra uma, propiciou
uma medicalizagdo excessiva ao longo da vida e,
principalmente, na velhice.

O estimulo constante de agentes da sau-
de, redes sociais e da midia promovem uma dis-
seminacao da cultura de automedicacao, mesmo
que nao intencionada. Os remédios, vitaminas e
suplementos sao considerados somente pelo seu
lado positivo pela populagio, que sem acompa-
nhamento médico e conhecimento profundo so-
bre os farmacos e suas dosagens, acabam exage-
rando, ficando expostos a dependéncia e outros
riscos existentes.

Nesse contexto, o idoso acaba sendo o
mais propicio a consumir e tornar-se dependen-
te de medicamentos desnecessariamente, uma vez
que a velhice em si tem sido vista como doenga.
Assim, ¢é preciso tomar cuidado para que a bus-
ca por um envelhecimento mais saudavel nao se
torne, na realidade, uma falha tentativa de evitar o
mesmo.

Entendendo isso, o enfoque dessa mo-
nografia sera o estudo a respeito: das mudangas
socials que acarretaram no exercicio da medica-
lizagdo excessiva, adicionando a responsabilidade
governamental sobre tais modificagdes; as rela-
¢Oes médico-pacientes atuais e como essa pratica
tem afetado a visao do cliente sobre a saude; o pa-
pel dos servicos de saide que vem considerando
o doente como consumidor, incluindo os planos
de saude, a industria farmacéutica, 2 midia e, até
mesmo, os médicos e outros agentes dessa area.
Por fim, o objetivo do presente artigo é entender
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quais motivos estudantes de medicina creem que
levaram os idosos a se tornarem dependentes de
medicaches desnecessarias, descrevendo as situ-
acoes que estimularam tal estrutura e pensando
possiveis meios de lidar e tratar as dificuldades
que podem vir a surgir com a velhice, sem defen-
der a ideia de que a idade avangada é o momento
de maior perda da potencialidade do desenvolvi-
mento humano. Isso, pois o artigo pretende argu-
mentar que é possivel envelhecer com qualidade
de vida, considerando essa fase como natural e
merecedora de uma identidade propria.

REVISAO NARRATIVA

Consideracoes Sobre A Terceira Idade

A principio cabe escolher uma defini¢ao
para a terceira idade, pois “A maneira de viver e
sentir a vida de uma pessoa idosa é muitas vezes
afetada pela maneira como elas sao tratadas pelas
demais pessoas, seus familiares, a sociedade, além
de carregar as suas vivéncias anteriores. Entretan-
to, 0s sujeitos que constituem esse estagio da vida
tendem a nao serem mais vistos como produtores
de bens e lucros, o que os coloca a2 margem da
sociedade.” (ANDRADE & CALAZANS, 2014).

Nesse sentido, diversos autores nomeiam
a terceira idade por diversos modos, visto que
existem interpretacdes variadas desse estagio da
vida, suas dificuldades e angustias, o que resulta
em tratamentos diferenciados segundo o profis-
sional que atende os idosos. “Porém, é por meio
de medicalizagdes que tem se dado grande parte
desses tratamentos, o que corrobora ainda mais
para a visao de sujeito puramente biologica e re-
tira a subjetividade do mesmo” (ANDRADE &
CALAZANS, 2014).

Essa fase da vida do ser humano ¢é vista
de acordo com diferentes aspectos. “Ela pode
ser constituida por alteracSes bioldgicas, organi-
cas, as quais interferem no bom funcionamento
do organismo, o que a torna sinénimo de doenga,
podendo ser vista como uma questao patologi-
ca que caracteriza a senescencia propria dos sa-
beres médicos” conforme apontam Jean Martin
Charcot (1825-1893), Francois Broussais (1772-
1838) e Marie Franc¢ois Xavier Bichat (1771-1802)
(SILVA, 2008) e HAYFLICK (1996) (SANTOS,
2002). Dessa forma, ILLICH (1975) traz a visao
de problema geriatrico baseado na medicalizagao
da condicao de determinada idade sem questiona-
mentos.
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Silva (2008) refere-se a velhice como algo
que “se somou a ‘terceira idade’ e uma série de
caracteristicas inéditas que a acompanham” como
sendo uma transformacdo baseada em uma maior
sensibilidade da velhice “antes entendida como
decadéncia fisica e invalidez, momento de descan-
so e quietude no qual imperavam a soliddo e o
isolamento afetivo, passa a significar o0 momento
do lazer, propicio a realizagdo pessoal que ficou
incompleta na juventude, a criagdo de novos ha-
bitos, hobbies e habilidades e ao cultivo de lacos
afetivos e amorosos alternativos a familia”.

A representagao do que ¢ ser idoso e
como isso sera vivido nao depende somente dele
proprio como também dos demais que o cercam,
da sociedade e cultura nas quais ele esta inserido.
Tempos atras, o idoso era visto como aquele que
trazia consigo uma vida carregada de experiéncias
e lembrangas ou a imagem daquele avo (6) que
contava as histérias e era rico em saberes (CAL-
DAS & THOMAZ, 2010).

Outra visao que se tem da terceira idade
esta atrelada a baixa produtividade para o traba-
lho, razao pela qual as empresas adotaram a apo-
sentadoria, para assegurar o bom comportamento
e produtividade da classe trabalhadora. Hoje, po-
rém, esse momento também é visto como uma
hora de lazer e de aproveitar o tempo livre (AN-
DRADE & CALAZANS, 2014).

Por outro lado, ainda, ha a representagao
de terceira idade com bases em parametros médi-
cos, ou seja, 0s sinais estdo presentes fisicamente,
ha um desgaste do corpo, surgem as rugas, doen-
¢as, problemas cronicos e as perdas. Com vistas
para se trabalhar tais questoes, temos especialida-
des médicas como a gerontologia (ZIMERMAN,
2007).

No entanto, ao se dar tanto enfoque as
questoes fisicas do organismo para se tratar do
idoso e considerar todas as queixas com funda-
mentos fisicos, coloca-se de lado o subjetivo e,
consequentemente, é a partir do mesmo principio
que sao pensados os ditos tratamentos, cujos pro-
blemas ja diagnosticados receberdao um farmaco
como forma de intervencaio.

Dessa maneira, “Consegue-se apontar
algumas conclusbes sobre a questao da estrutu-
ra que mantém e condiciona a dinamica de uso,
prescri¢ao e descontrole do uso de medicamentos
na ordem social vigente (terceira idade):

- que seu uso pode acontecer tendo-se por pro-
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motor a ideia de perda ou manuten¢io de uma
imagem socialmente mais ativa e espontinea -
geralmente atribuida a um fator caricatural dos
meios de comunica¢ao de massa - que lhe garanta
acesso e aceitacdo numa rede societaria que valo-
riza a atuacio constante do individuo;

- Que sua prescricdo nem sempre pode
ser considerada realmente necessiria e, muitas
vezes, por falta de consciéncia, tempo ou mesmo
mobilizada por interesses de outra ordem sendo a
de bem estar ou boa condi¢io do organismo do
paciente, pode acontecer de maneira arbitraria,
sem o devido acompanhamento; e,

- Que seu uso excessivo pode ser decor-
rente de um uso inadequado e desnecessario que
conduziu a um estado de vicio - mesmo que psi-
colégico -, numa condi¢ao debilitante do indivi-
duo” (MEDEIROS, 2015).

A questido da automedicagio

De acordo com Paulo e Zanine, “A auto-
medicacao ¢ um procedimento caracterizado fun-
damentalmente pela iniciativa de um doente, ou
de seu responsavel, em obter ou produzir e utili-
zar um produto que acredita que lhe trara benefi-
cios” (apud COELHO et al., 1996).

Outro fator importante é o nivel de de-
senvolvimento do pais. Em paises menos desen-
volvidos a compra de medicamentos, muitas ve-
zes, se torna mais facil, visto que a receita médica
nao ¢ sempre exigida, tornando a automedicagao
mais recorrente (LAYOLA FILHO et al., 2001).

No Brasil, e em outros pafses, é muito
comum que pessoas que estejam sentindo certos
incomodos perguntem para familiares e amigos o
que fazer e qual remédio tomar. Um dos maiores
riscos relacionados a esse tipo de automedicagao
niao é o de usar o medicamento errado, mas sim
de usar da forma mais conveniente. Isso signifi-
ca, comumente, doses etradas e intervalos erra-

dos, nao sendo um tratamento eficaz ou saudavel
(BRASIL, 2001)

A medicalizagdo na sociedade

Ao pensar no surgimento da medicaliza-
¢ao excessiva, ¢ preciso salientar o contexto so-
ciocultural que levou a esse habito. Com isso, a
primeira questdo que surge ¢ a diferenga entre o
“normal” e o “patologico”, pois considerando o
olhar biomédico como predominante no mundo
atual, aquilo que ¢ dito patoldgico deve ser tratado



e, na maioria das vezes, com remédios.

Experiéncias como a tristeza, a ansiedade,
o mau-humort, dentre muitas outras, antes consi-
deradas como tracos da personalidade ou como
parte do cotidiano, hoje sdo caracterizados como
algum tipo de transtorno psiquiatrico, para o qual
possivelmente ha um medicamento especifico a
ser prescrito para que a felicidade, estado consi-
derado recomendavel para todos, seja constante,
como demonstra criticamente Pelegrini (2003).

Cabe ressaltar que o elemento pernicioso
dessa estrutura nio reside na ideia de manutencao
da saude, mas, sim na proposta de uma “imagem”
do que seja “saudavel” ou “jovem”, proposi¢oes
condicionantes que fortalecem o discurso médico,
visando, sobretudo, a manutenciao de um sistema
de explora¢io do individuo, numa ética de consu-
mo “revitalizante” (ILLICH, 1975).

De acordo com essa visio, medicalizar en-
volve dois fatores equivocados: 1) o erro técnico
de tratar como um problema biolégico e indivi-
dual o que é, na realidade, um problema social e
coletivo; e, 2) cometer esse erro propositalmente,
como uma estratégia politica de manipulacio da
opiniao publica para disfarcar problemas mais ge-
rais (politicos, sociais, culturais e afetivos) e eximir
de culpa as autoridades (familias, profissionais e
governantes) (MEDEIROS, 2015).

Dessa maneira, podemos observar que
a medicalizacdo na literatura ja ¢é vista negativa-
mente para os individuos. De tal forma, que no
ano de 2012 foi lancada uma campanha “Nao a
Medijcalizagao da 1ida” pelo Conselho Federal de
Psicologia (CRP) e a Associagao Nacional de Pos
Graduagao e Pesquisa em Educacio, que identifi-
cam a medicalizacio como:

“[...] processo em que as questoes da vida
social, sempre complexas, multifatoriais e marca-
das pela cultura e pelo tempo histérico, sao redu-
zidas a l6gica médica, vinculando aquilo que nao
esta adequado as normas sociais a uma suposta
causalidade organica, expressa no adoecimento do
individuo.”

Esse olhar contra a medicaliza¢ao ganhou
mais for¢a com a publicagao do livro “A expro-
priacio da sadde” de Ivan Illitch em 1975, em
que o autor: “Critica a tendéncia de transformar
as dores e questoes da vida humana em temas de
dominio médico (na passagem da década de 1970
para a década de 1980), colocando em evidéncia
discursos comprometidos com a ética e com a
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dignidade das pessoas, o que acabou por trazer
preocupagao em relagdo aos processos de medi-
calizacao engendrados, sem muita parcimonia, na
cultura ocidental.”” (MEDEIROS, 2015).

Todo evento definido como patolégico na
medicina é precedido por uma causalidade inde-
sejavel do organismo. Como afirma Canguilhem
a esse respeito, é preciso que a anomalia seja ar-
bitrariamente definida como um problema para
que a ciéncia a estude (CABRITA & ABRAHAO,
2014).

A anomalia s6 é conhecida pela ciéncia se
tiver sido, primeiro, sentida na consciéncia, sob a
forma de obsticulo ao exercicio das func¢ées, sob
a forma de perturbacio ou de nocividade (POLI
NETO; CAPONI, 2007).

Com isso, pode-se perceber que o enve-
lhecimento, assim como qualquer tipo de anoma-
lia anatomica ou fisiologica acaba sendo conside-
rada como patologica na sociedade atual, razio
pela qual a “medicina da beleza”, que possui um
enfoque mais estético tem crescido tanto nos ulti-
mos anos.

Além disso, o excesso de vitaminas, remé-
dios, cremes e tantos outros produtos que dizem
visar um estilo mais saudavel aos cidadaos, aca-
bam por na realidade quererem apenas retardar
o processo de envelhecimento, que faz parte de
um dos estagios naturais da vida, ndo podendo,
portanto ser evitado, por mais que a medicina e a
sociedade como um todo tentem. Pensando nisso,
vé-se a importancia da aceitagao que a velhice e a
morte chegam para todos.

A medicina como institui¢do de con-
trole social

Analisando as consequéncias politicas,
socials e pessoais da naturalizagdao, hospitaliza-
¢do e institucionalizacdo da doenca, Illich (1975)
reafirmou a “heteronomia” imposta pela cultura
médica moderna. A critica illicheana sobre a ia-
trogénese cultural é, nesse contexto, impactante
em relagao a objetivagao e a0 monopodlio médico-
-cmientificos, que alienariam, tanto objetiva como
subjetivamente, as doencas de seus portadores,
particularmente no que diz respeito a destruigao
do cabedal cultural outrora capaz de propiciar
acao autonoma das pessoas para cuidar da propria
saude (MARTINS, 2013).

Essa critica tem subsidiado também estu-
dos criticos sobre o papel da industria farmacéu-
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tica (DONNANGELO, 1976; CONRAD, 1975)
e seus efeitos sobre a subjetividade e a cultura do
uso dos medicamentos (CONRAD, 1975; RUS-
SO, 2004; LIMA; SARTORI, 2012; CAMARGO
JR, 2013). Assim como a obrigatoriedade de estar
bem psiquicamente a todo momento gera a pre-
méncia de solucdes encontradas momentanea-
mente nos psicofarmacos, outro culpado que aju-
da a explicar a medicalizagao é a propria industria
farmacéutica, que abengoada pelo olhar biomédi-
co se consagrou na sociedade.

Parafraseando Dupim e Righi (1997): “E
fundamental entender que a origem das grandes
industrias farmacéuticas e, consequentemente, do
grande aumento na oferta de produtos farmacéu-
ticos, causou uma ‘explosao farmacologica’ [...]”.

Para Foucault, 2 Medicina nao é um con-
junto dado e objetivo de fatos, mas, antes, um sis-
tema de valores e praticas formatados através de
relagoes politicas e sociais que, muitas vezes, nao
aparentam ter relagao direta com a Medicina. Esta
se constitui a partir de uma série de associagoes
entre eventos distribuidos ao longo de indimeros
e diferentes planos sociais, com distintas historias
e condigoes de possibilidades, diferentes apresen-
tacOes e superficies de emergéncia (FOUCAULT,
1977; 2006; 2010; ROSE, 1994).

Segundo CARVALHO et al (2015), a me-
dicina deve ser compreendida:

“menos como uma ideologia ou uma pra-
tica universal e mais como um dispositivo teorico-
-pratico estratégico, altamente tecnolégico e po-
tencialmente inventivo e produtivo, que nio tem
o seu conteido e valor definido a priori, mas que
se constitui ao longo dos séculos como objeto de
disputa de jogos de for¢a no campo social.”

Afirma-se, assim, que a medicalizagdo ¢
uma via de mao dupla, um campo aberto de dis-
puta de sentido. Pois, se ¢ inegavel o papel deleté-
rio dos efeitos da “Medicina” na vida social, nao
podemos deixar de reconhecer a sua importancia
para a qualificagao da nossa vida em sociedade
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(ROSE, 2007; PARENS, 2013).

MATERIAL E METODOS

Material

A Populagao Alvo sera composta de estu-
dantes do primeiro ao sexto ano de medicina, da
Escola de Medicina Souza Marques, localizada na
Avenida Ernani Cardoso, 335, Cascadura, Rio de
Janeiro.

Métodos

O presente trabalho constitui uma pesqui-
sa de campo sobre Medicalizagao na Velhice onde
serao questionados o que se entende por velhice,
se acreditam que ha uma medicaliza¢do excessi-
va; se acham possivel reduzir a medicalizagao da
velhice; e como acham que é possivel fazer isso.
(ANEXO 1).

O estudante que optar por responder a
pesquisa recebera um termo de consentimento li-
vre ¢ esclarecido contendo todas as informacdes
necessarias sobre a pesquisa, bem como sobre o
anonimato e o carater confidencial das informa-
¢oes fornecidas (ANEXO 2). Caso concorde, o
estudante ira assinar este Termo mantendo uma
copia para si. Quaisquer davidas sobre o Termo
de Consentimento poderao ser esclarecidas na
hora com o Pesquisador.

Os dados serdo tabulados e analisados uti-
lizando o programa Estatistico Excell, 2011.

RESULTADOS

Os resultados serdo descritos sob a forma
de texto e demonstrados para o leitor sob a forma
de tabelas, graficos e figuras com a finalidade de
facilitar a interpretagao dos mesmos.

Dentre os 82 alunos entrevistados para
esse trabalho foi possivel observar que 56 enten-
dem a velhice como uma fase natural e merecedora
de uma identidade propria (68,3%), 16 acreditam
que é uma fase de sabedoria e respeito (19,5%) e
10 consideram a velhice como um momento de
perdas e incapacidades (12,2%) (Grafico 1).
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Grafico 1. Percepgao sobre a 3% idade

@ Uma fase de sabedoria @ respeito

i Momenio de perdas @
incapatidades

@ Fase natural @ merecedora de uma
identidade propria

Fonte: Questionario realizado para o trabalho

Dos 82, 78 (95,1%) acreditam que tém
ocorrido uma medicalizacio excessiva da velhice

nos ultimos anos (Grafico 2).

Grafico 2. Medicalizacao

@ Sim
P Hio

Fonte: Questiondrio realizado para o trabalho

Dentre os 78 que acreditam na medica-
lizagao excessiva na velhice, 34 (43,6%) pensam
que os motivos para tal sdo (grafico 3):

- O estimulo constante de agentes de
saide em promover uma disseminacao da cultu-
ra de automedicacio.

- O estimulo constante das redes sociais
e da midia em promover uma dissemina¢ao da
cultura de automedicacao.

- Busca dos idosos em evitarem o enve-
lhecimento.

- Busca dos idosos em um envelhecimen-
to mais saudavel.

14 consideram que isso ocorre por uma
busca de um estilo de vida mais saudavel (17,9%),
12 acreditam na busca dos idosos para evitarem
o envelhecimento (15,4%), somente 2 pessoas
creem ser por causa de um estimulo constante
de agentes de saide em promover uma dispersao
da cultura de automedicac¢ao (2,6%), 10 pensam
que isso ocorreu pelo estimulo constante das
redes sociais e da midia em promover uma dis-
persao da cultura de automedicagao (12,8%) e
apenas 6 acreditam que esta relacionado as duas
opg¢oes anteriores mutuamente (7,7%) (Grafico

3).
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Grafico 3. Justificativa da medicalizacao

@ Estimulo constante de agentes da
salde em promover uma dispersa...

@ Estimulo constante das redes
sociais & da midia em promover u. ..
® As duas opedes acima

@ Busca dos idosos em evitarem o
ervelhacimenta

@ Busca dos idosos em um
envelhecimento mais saudavel

@ Todas as opgdes acima

Fonte: Questionario realizado para o trabalho

Quando confrontados com a necessidade
de reducao dos farmacos, 64 dos 82 académicos
de medicina entrevistados acreditam que é impor-

tante reduzir a medicalizagdo da velhice (78%) e
os outros 18 (22%) consideram tal papel irrele-
vante como futuros médicos (Grafico 4).

Grafico 4. Percepgio sobre a medicalizagao

$ Sim
@ Mio

Fonte: Questionario realizado para o trabalho

Dentre aqueles que acreditam na impor-
tancia de reduzir o processo de medicalizacio ex-
cessiva, alguns responderam as seguintes alterna-
tivas como formas de fazer isso:

Conscientizar sobre um processo natural.

Prescricao consciente, terapéuticas alter-
nativas.

Com uma proposta, desde a juventude, de
habitos mais saudaveis, tanto alimentares quanto
de praticas de esportes. Isso nao acabara com a
medicalizacao na velhice, mas evita o excesso des-
sa pratica.

Tratamentos paliativos, como pratica de
exercicios e melhora na qualidade da alimentagao.

Desmitificar fatos que muitos acham que
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¢ verdade sobre medicacio e influenciar uma vida
mais natural.

Procura de uma vida saudavel desde jo-
vem. Pratica de atividades fisicas e alimentacao
saudavel de modo a diminuir os riscos ¢ doencas.

Pela informac¢iao de como levar uma vida
saudavel (boa Alimentac¢io, pratica de exercicios
fisicos, etc.) Para a prevencao de doengas cronicas
que aparecem com a idade, a fim de diminuir a ne-
cessidade de medicacdao a medida que as pessoas
envelhecem.

Conscientizando essa populacio que na
verdade essa fase é natural e a medicacdo sé sera
utilizada quando realmente for necessario.

Foco em campanhas que promovam a



prevencao de doengas e promogao da saide desde
uma idade jovem.

Orientacao sobre a naturalidade de cada
fase da vida.

Deixar o processo acontecer naturalmen-
te.

Com anamnese e clinica adequada, é pos-
sfvel prescrever apenas o necessario para o pa-
ciente.

Terapias alternativas.

Tratando apenas o que deve ser tratado,
acreditar que certas perdas fazem parte do ciclo.

Reeducacao alimentar, orientacbes de
exercicios e fisioterapia, etc.

Por alternativas mais naturais e intervindo
com medicaliza¢ao apenas quando necessario.

Incentivando desde cedo atividades fisi-
cas, alimenta¢ao adequada e medidas preventivas.

Terapias alternativas e preven¢ao e pro-
mogao da saide na juventude.

Passar a entender a velhice como um
processo natural, e que as limitagdes implicadas
fazem parte. Focar na prevencao das doengas, e,
juntamente com o paciente, ajudar a aceitar as
mudancas no estilo de vida necessarias.

DISCUSSAO

Pode-se observar, pelos graficos e infor-
magoes apresentados na sessao dos resultados,
que 68,3% entendem a velhice como uma fase
natural e merecedora de uma identidade propria.
Isso configura uma grande parte dos estudantes
entrevistados, que vem de quase todos os anos
de faculdade (exce¢iao do 4 ano), ou seja, se en-
contram em posi¢oes muito diferentes em relagao
ao conhecimento do curso. De acordo com Sil-
va (2008) a velhice passa a significar 0 momento
do lazer, propicio a realizagdo pessoal que ficou
incompleta na juventude, a criagdo de novos ha-
bitos, hobbies e habilidades e ao cultivo de lacos
afetivos e amorosos alternativos a familia.

Além disso, 19,5% acreditam que é uma
fase de sabedoria e respeito (19,5%) e 12,2% con-
sideram a velhice como um momento de perdas
e incapacidades, o que remete a uma visao anti-
quada sobre a terceira idade. Como Caldas e Tho-
maz (2010) citaram: “Tempos atras, o idoso era
visto como aquele que trazia consigo uma vida
carregada de experiéncias e lembrangas ou a ima-
gem daquele avo (6) que contava as historias e era
rico em saberes”. E também como Zimmermann
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(2007) acredita na representa¢ao de terceira idade
com base em parametros médicos, ou seja, 0s si-
nais estao presentes fisicamente, ha um desgaste
do corpo, surgem as rugas, doengas, problemas
cronicos e as perdas.

No presente trabalho, 78 (95,1%) acredi-
tam que tém ocorrido uma medicalizagao exces-
siva da velhice nos ultimos anos. Desses, (43,6%)
pensam que 0s motivos para tal sao:

- O estimulo constante de agentes de sau-
de, redes sociais e da midia em promover uma dis-
persao da cultura de automedicagao.

- Busca dos idosos em evitarem o enve-
lhecimento e em buscarem um envelhecimento
mais saudavel.

O que mostra concordancia com os traba-
lhos de Illich (1975) e Medeiros (2015) em que o
elemento pernicioso dessa estrutura nao reside na
ideia de manutenc¢ao da saide, mas, sim na pro-
posta de uma “imagem” do que seja “saudavel”
ou “jovem”, proposi¢oes condicionantes que for-
talecem o discurso médico, visando, sobretudo, a
manutenc¢ao de um sistema de exploragao do in-
dividuo, numa 6tica de consumo “revitalizante”,
envolvendo o erro técnico de tratar como um pro-
blema biolégico e individual o que ¢, na realidade,
um problema social e coletivo.

Entretanto, quando se coloca a questao
dos agentes de saude promovendo essa cultura
solitariamente, apenas 2,6% creem nisso. Ou seja,
para os estudantes de medicina os motivos estiao
interligados acima de tudo, o que corrorobora
com o olhar do Conselho Federal de Psicologia
(CRP) e da Associacao Nacional de Pés Gradua-
¢ao e Pesquisa em Educacio.

78% dos académicos de medicina entre-
vistados acreditam que é importante reduzir a me-
dicalizagao da velhice o que faz sentido conside-
rando o pensamento de Brasil (2001) no qual: No
Brasil, e em outros pafses, ¢ muito comum que
pessoas que estejam sentindo certos incomodos
perguntem para familiares e amigos o que fazer e
qual remédio tomar. Um dos maiores riscos rela-
cionados a esse tipo de automedicagao nao é o de
usar o medicamento errado, mas sim de usar da
forma que bem entende. Isso significa, comumen-
te, doses erradas ¢ intervalos errados, nio sendo
um tratamento eficaz ou saudavel.

Além disso , quando questionados sobre
possiveis maneiras de como reduzir a medicaliza-
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¢ao na velhice, predominaram nas respostas um
estilo de vida mais saudavel. No qual inclufa ali-
mentagao balanceada, a pratica regular de exer-
cicios fisicos e, ainda a preven¢ao por meio de
tratamentos alternativos (que nao foram especifi-
cados).

CONCLUSOES

O idoso acaba sendo o mais propicio a
consumir e tornar-se dependente de medicamen-
tos desnecessariamente, uma vez que a velhice em
si tem sido vista como um momento de perdas e
incapacidades. De acordo com a pesquisa, a maio-
ria dos estudantes de medicina ja consideram a
velhice como uma fase natural e merecedora de
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APENDICE
Questionario para a monografia sobre A
Medicalizaciao da Velhice

Pergunta 1: Qual sua idade?
A) <18

B) 18-22

C) 23-27

D) >27

Pergunta 2: Qual sexo vocé se identifica?
A) Feminino

B) Masculino

C) Outros

Pergunta 3: Qual ano da faculdade vocé esta cur-
sando?

A) 1 ano

B) 2 ano

C) 3 ano

D) 4 ano

E) 5 ano

F) 6 ano

Pergunta 4: Vocé entende velhice como?

A) Uma fase de sabedoria e respeito

B) Momento de perdas e incapacidades

C) Fase natural e merecedora de identidade pro-
pria

Cad Bras Med XXXT (1-4): 1-84, 2019

Pergunta 5: Vocé acredita que nos dltimos anos
tem ocorrido uma medicalizacdo excessivar

A) Sim

B) Nio

Pergunta 6: Se sim na questdo anterior, por quais
desses motivos vocé entende que isso ocorreu?
A) Estimulo constante de agentes da saude em
promover uma dispersio da cultura de autome-
dicacio

B) Estimulo constante das redes sociais e da midia
em promover uma dispersio da cultura de auto-
medicacio

C) As duas opgdes acima

D) Busca dos idosos em evitarem o envelheci-
mento

E) Busca dos idosos em um envelhecimento mais
saudavel

F) Todas as op¢oes acima

Pergunta 7: Vocé acredita, como futuro médico,
que ¢é importante reduzir a medicalizagao da ve-
lhice?

A) Sim

B) Nio

Pergunta 8: Se sim, como acha que é possivel fazer
isso?
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Administragao Pré-operatoria de Pregabalina
para Controle da Dor apds Cirurgia para
Reparo de Lesdao do Manguito Rotador

Max Rogério Freitas Ramos', Diogo Fagundes?, Yonder Archanjo Ching

San Juniot®

RESUMO

Objetivo: Avaliar a eficicia do esquema de analgesia multimodal que inclui
administracio preemptiva de gabapentinéides antes do reparo do manguito
rotador. Método: Vinte pacientes com lesao de manguito rotador e indicacdo
de tratamento cirdrgico foram alocados randomicamente em dois grupos. O
primeiro grupo recebeu 150 mg de pregabalina uma hora antes da indicac¢do
anestésica, o segundo grupo recebeu placebo. Apéds as cirurgias, foi solicitado
ao paciente que identificasse a intensidade de sua dor em uma escala visual. A
avaliacdo da dor ocorreu 24 horas e 7 dias apés o procedimento. Resultados:
Grupo A referiu uma dor média de 3,08, variando de 2 a 4 na EVA de dor.
Todos pacientes do Grupo A fizeram uso de dipirona a cada 6 horas. Dois
pacientes associaram o tramadol a cada 6 horas. Os pacientes alocados no
Grupo B fizeram uso de dipirona e tramadol nas doses maximas recomendadas,
em quatro tomadas diarias (50 mg de tramadol a cada 6 horas e 1 g de dipirona
a cada 6 horas). A percep¢ao média da dor foi de 7,41 na escala visual analdgica,
variando de 6 a 9. Conclusdes: Os pacientes que utilizaram a analgesia
multimodal preemptiva antes da cirurgia apresentaram menor dor 24 horas e
sete dias apds o procedimento.

Palavras-chave: dor, analgesia, pregabalina, manguito rotador, ombro.

Pregabalin Preoperative Single Dose for Pain Control after Rotator Cuff
Repair

ABSTRACT

Objective: To evaluate the effectiveness of the multimodal analgesia scheme,
which includes preemptive administration of gabapentinoids before rotator
cuff repair. Method: Twenty patients with rotator cuff lesion and indication
of surgical treatment were randomly allocated into two groups. The first group
received 150 mg of pregabalin one hour before the anesthetic indication, the
second group received placebo. After the surgeries, the patient was asked to
identify the intensity of his pain on a visual scale. The pain assessment occurred
24 hours and 7 days after the procedure. Results: Group A reported an average

'"Professor Associado da Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro (UNIRIO).
Coordenador dos Programas de Pés-Graduagdo e Residéncia Médica em Ortopedia
e Traumatologia. Orientador do Mestrado Profissionalizante - area III (Coordenador
da Linha de Pesquisa - Videocirurgias em Ortopedia). Chefe de Clinicas do Servico
de Ortopedia e Traumatologia do Hospital Universitatio Gaffree e Guinle HUGG/
Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro (UNIRIO). *Programa de Pos-
Graduacio e Medicina (PPGMED-UNIRIO).



pain of 3.08, ranging from 2 to 4 in pain EVA. All patients in Group A used
dipyrone every 6 hours. Two patients associated with tramadol every 6 hours.
Patients in Group B used dipyrone and tramadol at the recommended maximum
doses in four daily doses (50 mg of tramadol every 6 hours and 1 g of dipyrone
every 6 hours). The mean perception of pain was 7.41 in the visual analogue
scale, ranging from 6 to 9. Conclusions: The patients who used preemptive
multimodal analgesia before surgery presented lower pain 24 hours and seven
days after the procedure.

Keywords: pain, analgesia, pregabalin, rotator cuff, shoulder.
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INTRODUCAO
A cirurgia ortopédica figura entre as
mais dolorosas e indutora de dot crénica, com

petpetuacdo do estimulo'**”.

A cirurgia para
reparo do manguito rotador, seja por via aberta
tradicional ou sob visualizagdo artroscopica
¢ sabidamente causadora de dor moderada a
intensa®®. O uso do soro infundido na articulacio
sob pressio, a manipulacio de uma area repleta
de terminacOes nervosas, o retensionamento do
tendao rompido, o uso prolongado daimobilizagao
sao alguns dos fatores que potencializam a sensagao
algica no poés-operatorio, tornando a cirurgia
do manguito rotador um dos procedimentos
ortopédicos mais desconfortaveis™.

Os mecanismos de memoria da dor,
potencializagdao ou inibi¢do da sensagao dolorosa
e fisiologia do estimulo élgico se mostram
complexos e multifatoriais'. A potencializacio da
dor pés-cirurgia e sua perpetua¢ado mesmo apos
cessag¢ao do estimulo nociceptivo se mostra como
um desafio a ser superado na busca do bem-estar
do paciente'”. A analgesia multimodal, que envolve
a utilizacao de diferentes classes de medicamentos
objetivando potencializar o controle algico, tém se
mostrado como melhor opg¢ao de tratamento da
dor cronical”.

Diversos estudos tém sido publicados
mostrando a eficacia da pregabalina para controle
da dor poés-cirurgea se usada antes da indugdo
anestésica. A pregabalina se mostrou eficaz
também no controle da mioclonia e fasciculacio,
uma vez que age também como relaxante
muscular®,

A pregabalina ¢ um analogo do acido gama-
aminobitirico (GABA), um neurotransmissor
inibitério  do
vertebrados’. O GABA age nos receptotes pré e

sistema nervoso central dos
pos-sinapticos provocando a abertura de canais
ionicos permitindo assim o influxo de fons de
carga negativa como fons cloreto na célula ou fons
potassio carregados positivamente para fora da
célula. Esta a¢ao resulta numa mudanga negativa
no potencial transmembrana, normalmente
causando hiperpolarizacao®’. O gabapentinéide,
analogo a0 GABA, produz analgesia duradoura
ao levar a hiperpolarizagio da membrana, sendo
utilizado para controle da dor neuropatica e dor
cronica”10,

Nosso objetivo no presente estudo
foi avaliar a eficicia do esquema de analgesia
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multimodal que inclui  administragdo  de
gabapentindides antes do procedimento cirargico

objetivando melhor controle algico pos-cirargico.

MATERIAIS E METODOS

Apbs autorizagio do Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade, vinte pacientes a serem
submetidos a cirurgia do ombro por artroscopia
para tratamento de lesio do manguito rotador
foram recrutados para o estudo. Os critérios
de inclusio foram pacientes acompanhados no
ambulatério de ortopedia e traumatologia, com
lesio do manguito rotador do ombro, a serem
submetidos a reparo da lesdo sob visualizagao
artroscopica. Idade entre 20 e 65 anos, sem historia
de trauma, sem fratura prévia ou deformidade da
cavidade glenoidal, sem artrose gleno-umeral.
Foram descartados pacientes que referiam uso
cronico de opidides ou gabapentinoides, presenca
de dor cronica mista ou neuropatica, artrose gleno-
umeral, uso de anti-depressivos ou ansioliticos,
tratamento prévio de fibromialgia ou histérico de
alergia medicamentosa.

Os pacientes divididos
randomicamente em dois grupos, sendo que
o primeiro grupo de 10 pacientes fez uso de
pregabalina 150 mg uma hora antes da indugao

foram

anestésica e o segundo grupo recebeu a medicagao
placebo. Apds anuéncia do paciente em participar
do projeto, o paciente foi orientado a fazer uso
de 02 (duas) capsulas de pregabalina 75 mg por
via oral uma hora antes da cirurgia. Os pacientes
do segundo grupo receberam o placebo, em uma
capsula semelhante ao do medicamento. Esta
administragdo foi supervisionada pelo médico
anestesista.

As capsulas com a medicacio e o placebo
foram manipuladas na farmacia Universitaria da
Universidade Federal do Rio de Janeiro. Foram
preparadas capsulas gelatinosas, transparentes,
sem identificagdo, preenchidas com 75 mg de
pregabalina ou a mesma quantidade de amido
de milho, conforme o protocolo da Farmacia
Universitaria.

deu de
eletronica através da utilizagdo do programa on
line coretrial (v2.0) produzido por coreware. Os
dados dos pacientes foram inseridos no sistema
e o programa de computador gerou uma senha
indicando em qual grupo o paciente seria alocado.
O paciente fol entdo submetido ao tratamento

A randomizacio se forma



cirargico sob visualizagao artroscopica. Durante
o procedimento, inspecionamos a articulagio,
e realizamos o tratamento cirargico da lesio
do manguito rotador, conforme indicado para
tratamento da lesdo apresentada pelo paciente.
Apobs a cirurgia, os pacientes foram avaliados
clinicamente interrogados quanto a sensagao de
dot, sendo otientados a localizar sua sensacao
algica em uma escala visual analégica (EVA) de
dor. Esta primeira avaliacao se deu 24 horas apos
o procedimento, no momento da alta hospitalar.
Foi solicitado ao paciente que anotasse o horario
da tomada da medicagio oral. Foi prescrito
cloridrato de tramadol 50 mg de 6 em 6 h em caso
de dor e dipirona 1g de 6 em 6 h em caso de dor.
Sete dias apds a cirurgia, ao retornarem ao
ambulatério, os pacientes foram questionados
novamente quanto a intensidade da dor, sendo
apresentada novamente a escala visual para
identificagdo e mensuragao da sensagao algica.

O dados foram analisados estatisticamente
através do programa physics on line da Universidade
Saint John (EUA). Os testes t de student pareado
bi-caudado e Kolmogorov-Smirnoff foram
utilizados para determinar a correlagao estatistica.
foi considerado relevante p<0,05. Para a analise
estatistica utilizamos o software estatistico de
uso aberto on-line (freeware) WESSA (Ian E.
Holliday, 2012, Kolmogorov-Smirnov Tes? (v1.0.3)
in Free Statistics Software (v1.1.23-17), Office for
Research Development and Education (http://
www.wessa.net/rwasp_Reddy-Moores%20
K-S%20Test.wasp/).

Procederemos o teste kolmogorov-
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smirnov para variaveis nao pareadas, que permite
analisar se as duas amostras (de quantidades
finitas) se distribuem de maneira semelhante,
refutando assim a hipotese nula. O Teste de
kolmogorov-smirnov ~ permite uma grande
sensibilidade para valores de uma amostra finita,
com pouca dispersao, sendo mais confiavel do que
o teste Anderson-Darling para pontos proximos a

mediana.

RESULTADOS

No Grupo A, que recebeu a pregabalina
00 minutos antes da anestesia, 10 pacientes
foram alocados randomicamente. Destes, 4 eram
homens. Asidades variaram de 50 2 67 anos (média
57,4 anos). oito pacientes apresentavam lesio no
ombro dominante e dois no contra-dominante.
Todos os pacientes apresentavam lesao isolada
do supraespinal. O tempo médio de cirurgia foi
de 52,3 minutos, variando de 40 a 80 minutos. O
volume de soro infundido foi, em média, de 12,16
litros, variando de 10 a 14 litros.

No grupo B, que recebeu o placebo,
também foram alocados 10 pacientes, sendo 2
homens e 8 mulheres; 10 pacientes apresentavam
lesio do ombro dominante. Em relacio a lesio,
um paciente apresentava lesao dos tenddes
supraespinal e infraespinal; 8 apresentavam lesao
do supraespinal isolada. As idades variaram de 49
a 68 anos, média de 56,5 anos. O tempo médio
de cirurgia foi de 50,1 minutos, variando de 40
a 70 minutos. O volume de soro infundido foi,
em média, de 11,6 litros, variando de 9 a 15 litros.

(Tabela 1).

Tabela 1. Dados de ambos os grupos

Grupo Género Idade Lateralidade Lesao At Cirurgia Volume Soro
A 4 masc 57,4 anos 8 dominante 10 lesao 52,3 min 12,161
10 pacientes 6 fem 50 a 67 2 contra-dom.  Supraespinal isolado 40 a 80 10a 14
B 2 masc 56,5 anos 10 8 lesao supra 50,1 min 11,61
10 pacientes 8 fem 49 2 68 dominante 2 supra + infra 402 70 9a15

Em relacio aos dados demograficos,
tempo de cirurgia e volume de soro infundido,
nao houve diferenca estatistica (p>0,5) sendo,
portanto os grupos semelhantes e comparaveis.

Em relagdo a percepcao da dor avaliada
uma semana apos a realizagio da cirurgia, o
Grupo A referiu uma dor média de 3,08, variando

de 2 a 4 na EVA de dor. Todos pacientes do
Grupo A fizeram uso de dipirona a cada 6 horas.
Dois pacientes associaram o tramadol a cada 6
horas. Os demais pacientes nao fizeram uso do
tramadol, sendo a dor controlada com a dipirona
e aplicagdo de gelo local. Os pacientes alocados
no Grupo B fizeram uso de dipirona e tramadol
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nas doses maximas recomendadas, em quatro
tomadas diarias (50 mg de tramadol a cada 6 horas
e 1 g de dipirona a cada 6 horas). A percepgao

média da dor foi de 7,41 na escala visual analogica,
variando de 6 a 9. (p<<0,0001) (Figura 1 e Tabela
2).

Figura 1. Percepcao da dor apés 7 dias da cirurgia. Grupo A referiu uma dor média de 3,08, variando de 2 a 4 na EVA de dor.
No Grupo B, a percepgao média da dor foi de 7,41 na escala visual analdgica, variando de 6 a 9

Dor

L=-

Tabela 2. Administracdo pds-operatdria da analgesia. O Grupo A (Pregabalina) utilizou os analgésicos de forma mais mode-

rada e obteve melhor controle da dor do que o Grupo B

Grupo  N° Pacientes Esquema analgésico N° Pacientes Dor
A 10 Dipirona 1g 6 em 6h e tramadol 50 mg 6 em 6 h 2
Dipirona 1g 6 em 6h 8 3,08
B 10 Dipirona 1g 6 em 6h e tramadol 50 mg 6 em 6 h 10 7,41
DISCUSSAO Indmeros artigos tém sugerido que a dor aguda

A dor cronica é uma queixa relativamente
frequente e tém sido intensamente estudada
nas ultimas décadas'”. A analgesia multimodal,
que envolve a utilizacio de diferentes classes
de medicamentos objetivando potencializar o
controle algico, tém se mostrado como melhor
op¢ao de tratamento da dor cronica'”.

Diversos estudos tém sido publicados
mostrando a eficacia da pregabalina para controle
da dor pos-cirurgea se usada antes da indugdo
anestésica. Em cirurgias bariatricas, oncoldgicas
e uro-ginecoldgicas, em artrodeses da coluna
vertebral, nefrolitotomias, mastectomias, dentre

outrasl’(’

. A pregabalina se mostrou eficaz também
no controle da mioclonia e fasciculacao, uma vez

que age também como relaxante muscular®.
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apos a cirurgia torna-se menor e a cronificagao da
dor ocorre em menor intensidade nos pacientes
submetidos a pregabalina antes do procedimento
cirargico. Hsquemas de sete dias, um dia ou
uma hora siao apresentados como igualmente
eficazes®>",

A cirurgia ortopédica figura entre as
mais dolorosas e indutora de dotr cronica, com
perpetuacio do estimulo'**. A cirurgia para
reparo do manguito rotador, seja por via aberta
tradicional ou sob visualizagdo artroscopica leva a
dor moderada a intensa. A dor influi diretamente
no processo de reabilitacio. A dificuldade para
mobilizagao pode levar a capsulite adesiva e
consequentemente prolongar de sobremodo o

tempo de retorno as atividades*”.



Em nosso estudo, foi administrado
150 mg de pregabalina uma hora antes da

indugao anestésica em pacientes submetidos

ao reparo de lesaio do manguito rotador.

Observamos menor intensidade da
ap6s o procedimento nos pacientes
receberam analgesia preemptiva em

esquema multimodal do que aqueles

dor
que
um
que
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receberam o placebo e analgesia regular ap6s
o procedimento.

CONCLUSOES

Os pacientes que utilizaram a analgesia
multimodal preemptiva antes da cirurgia
apresentaram menor dor 24 horas e sete dias
apos o procedimento.
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Aspergilose Cutanea Primaria: Relato de
Caso

Mariana Piraji Genta', Bruna Martini Massanares', Gisele Alborghetti
Nai*, Marilda Aparecida Milanez Motgado de Abreu’

RESUMO

Fundamentos: A aspergilose cutinea ¢ doenca rara, pouco descrita na
literatura, causada por fungos do género Aspergillus. Mais comum em pacientes
imunossuprimidos, a forma cutanea pode ser primaria ou secundaria. Relato do
Caso: Paciente do sexo masculino, 70 anos, apresentava lesdo eritemato-violacea
na face interna do joelho direito ha 4 meses. Diagnosticado com aspergilose
cutanea por exame anatomopatolégico, recebeu tratamento com fluconazol com
boa resposta terapéutica. Discussdo: A aspergilose cutanea pode se apresentar
clinicamente por papulas, placas, ou nédulos eritematosos que podem supurar e
evoluir para tlceras necréticas. O diagndstico comumente requer histopatologia
e cultura. Julgamos importante a apresentacio deste caso pois a aspergilose
cutanea primadria é subdiagnosticada, contribuindo para a escassez de relatos e
desconhecimento dos aspectos da doenga.

Palavras-chave: aspergilose, micologia, hospedeiro imunocomprometido.

Primary Cutaneous Aspergilosis: Case Report

ABSTRACT

Background: Cutaneous aspergillosis is a rare disease, not described in
medical literature, caused by fungi of the genus Aspergillus. More common in
immunosuppressed patients, the cutaneous form may be primary or secondary.
Case Report: A 70-year-old male presented with an erythematous-violet
lesion on the inside of the right knee for 4 months. Diagnosed with cutaneous
aspergillosis by anatomopathological examination, he received treatment
with Fluconazole with good therapeutic response. Discussion: Cutaneous
aspergillosis may present clinically by papules, plaques, or erythematous nodules
that may suppurate and progress to necrotic ulcers. Diagnosis commonly
requires histopathology and culture. We consider it important to present this
case as primary cutaneous aspergillosis is underdiagnosed, contributing to a lack
of reports and a lack of knowledge of aspects of the disease.

Keywords: aspergillosis, mycology, immunocompromised host.
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INTRODUGAO

A aspergilose cutanea ¢é infec¢ao causada
por fungos do género Aspergillus, frequente em
pacientes imunossuprimidos. Embora varias es-
pécies estejam presentes na natureza, apenas oito
causam infec¢ao no homem: A. fumigatus, A. niger,
A. flavus, A. nidulans, A. terrens, A. ustus, A. tamarii
e A. restrictus, sendo as trés primeiras mais pre-
valentes. A espécie A. fumigatus mais comumente
associa-se a doenca disseminada, ao passo que as
espécies A. flavus, A. terreus, A. niger e A. ustus cos-
tumam causar a forma cutanea isolada"”.

A forma cutanea pode ser primaria ou se-
cundaria. A primaria envolve locais em que ocot-
reu alguma injuria, seja ela trauma com inocula-
¢ao do fungo do solo ou da agua contaminados,
cirurgia, queimadura, uso de cateter intravenoso,
dentre outras. Ja na secundaria, ha extensao con-
tigua da pele infectada ou disseminacio hema-
togénica. Comumente, os pacientes apresentam
imunossupressio, como infeccao pelo virus da
imunodeficiéncia humana (HIV), neoplasias, cor-
ticoterapia prolongada ou disfung¢ées neutrofili-
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cas'”’.

Frente ao diagnostico de aspergilose cuta-
nea, deve-se realizar investigagao para determinar
se a infecgdo é primaria ou se a lesdo resulta de
disseminagao secundaria a foco primario, como o
pulmao’.

Devido a escassez de relatos pela raridade
da doenga primaria, julgamos importante a apre-
sentacao deste caso.

RELATO DO CASO

Paciente do género masculino, 70 anos,
branco, proveniente de Ouro Verde - SP, procu-
rou atendimento por apresentar lesio no joelho
direito ha 4 meses, que surgiu durante tratamento
de leishmaniose cutanea com glucantime.

No exame, observamos placa eritemato-
violacea, de aproximadamente 3 cm, bem deli-
mitada, assintomatica, na face interna do joelho
direito (Figura 1). O paciente relatava saida de
secrecao purulenta. No exame fisico geral, nao
havia alteragoes dignas de nota. Apresentava dia-
betes mellitus, controlado com metformina.

Figura 1. Placa eritematoviolacea, de contornos irregulares, superficie lisa, no joelho direito (pré-tratamento)

Aventamos as seguintes possibilidades
diagnosticas: leishmaniose, tuberculose, paracoc-
cidioidomicose, esporotricose, cromomicose, sifi-
lis e feo-hifomicose. Sorologias para HIV, hepati-
tes e sifilis foram negativas; hemograma, testes de
funcio renal e hepatica e raio-x simples de térax

nao apresentaram alteragoes. O exame histopa-
tologico da lesdo de pele evidenciou hiperplasia
pseudoepiteliomatosa, com maturagao preservada
da epiderme. Na derme, granuloma com necrose
central, aglomerado de macréfagos epitelidides e
células gigantes multinucleadas. A coloragao de
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Gomori-Grocott revelou varias hifas espessas e nulomas, caracteristicas compativeis com aspergi-
tortuosas, coradas de negro, no interior dos gra- lose cutanea (Figura 2).

Figura 2. Fotomicroscopia da pele. A - Presenca de estruturas ovaladas na derme comprimindo os anexos (setas) (HE, 40x).
B - A estrutura ovalada trata-se de granuloma com necrose central (seta) (HE, 100x). C - Aglomerado de macréfagos epitelioi-
des e célula gigante multinucleada (seta) formando o granuloma (HE, 100x). D - Varias hifas espessas e tortuosas coradas de
negro no interior dos granulomas (setas) (Gomori-Grocott, 400x)

O paciente recebeu tratamento (Figura 3). Atualmente, encontra-se sem
com fluconazol 150mg/semana por 3 sinais de recidiva, em 10 meses de segui-
meses, evoluindo com regressao da lesao mento.

Figura 3. Area eritematoatrofica no joelho direito (pés-tratamento)
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DISCUSSAO

Relatamos um caso de aspergilose cutanea
primaria, doenga rara e subdiagnosticada. Sao es-
cassos os casos descritos e, na maioria, a doenca
esta associada a imunossupressao: infecgao pelo
HIV, neoplasias, diabetes ze/litus, neonatos, trans-
plantados, usuarios de corticosteroides, queima-
dos e vitimas de trauma'”,

Recentemente, uma revisao de 130 casos
mostrou que os pacientes mais acometidos eram
homens (63.9%), com idade entre 18 e 65 anos
(61,5%) e apresentando alguma condi¢io imu-
nossupressora sistémica (78,5%) ou local (10%).
Apenas 11,5% nao apresentavam fatores de risco
diagnosticados. No imunocompetente, encon-
tram-se relatos de aspergilose em feridas cirdrgi-
cas, locais de traumas e apos remogao de tatua-
gem a laser™”.

Exceto o fato de ser diabético, o pacien-
te relatado nao apresentava qualquer evidéncia de
outras condi¢bes imunossupressoras. Também,
nao associamos o surgimento da lesdo ao uso do
glucantime, pois nenhuma intercorréncia clinica
ou laboratorial ocorreu durante o tratamento da
leishmaniose cutanea. Além disso, o paciente nao
se lembrava de qualquer trauma no local.
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A aspergilose cutinea pode se apresen-
tar clinicamente por papulas, placas, ou nédulos
eritematosos que podem supurar e evoluir para
ulceras necroéticas. A infecgao pode ser indolente
ou fulminante, com mortalidade variando de 30 a
75%".

O diagnéstico comumente requer histo-
patologia e cultura. A bidpsia deve ser feita no
centro da lesdo e atingir a gordura subcutanea,
pois o Aspergillus tende a se aprofundar deixando
uma camada de tecido isquémico superficialmen-
te. 1 No caso relatado, apesar da histopatologia ter
sido suficiente para o diagnodstico, devido a mor-
fologia tipica do fungo, a cultura foi negativa e im-
possibilitou a identificagdo da espécie envolvida.

O tratamento da aspergilose depende das
condicdes do paciente. E feito com antifingicos,
podendo associar a cirurgia. Quando utilizado
apenas cirurgia, as taxas de recidiva sio maio-
res.1,5

Diante de lesbes isoladas aparentemente
inocentes, ¢ indispensavel o estudo histopatologi-
co para o diagnostico. A aspergilose cutanea pri-
maria é subdiagnosticada, contribuindo para a es-
cassez de relatos e desconhecimento dos aspectos
da doengca pelo médico.
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Comportamento da Osmolaridade e dos
Eletrolitos Fecais na Diarréia Aguda
Infecciosa em Criangas do Rio de Janeiro

Aderbal Sabra', Gustavo Rodrigues?, Luciane Silva’, Selma Sabra*

RESUMO

Fundamentos: A diarréia aguda infecciosa é importante causa de mortalidade
de criangas em todo mundo e seu diagnéstico etiolégico e terapéutica adequados
salvam muitas vidas. Objetivos: O objetivo deste trabalho foi demonstrar que
a medida dos eletrélitos e da osmolaridade de fezes diarreicas sdo importantes
dados laboratoriais para o diagndstico e tratamento da diarréia infecciosa aguda.
Materiais e Métodos: Este estudo foi realizado com 50 criancas ,entre 6 meses e
5 anos de idade, com diarréia infecciosa aguda que tiveram suas fezes examinadas
quanto ao agente etiolégico, pelos métodos especificos, e na mesma amostra
foram dosados os eletrélitos e a osmolaridade fecais, respectivamente por
titulometria (s6dio e potassio) e por osmometria (osmolaridade). Resultados:
Foram isolados 10 casos de rotavirus, 10 casos de ECET, 10 casos de bactérias
invasoras e 20 casos de ECEP. Os resultados encontrados mostraram uma boa
correlagio entre a etiopatogenia e os eletrolitos e osmolaridade fecais, com s6dio
acima de 100 mEq/L na diarréia aguda infecciosa por toxinas, sédio baixo (menos
que 30 mEq/L) nas diarréias osmoticas por rotavirus e valores intermedidtios
nos casos de bactérias invasoras. A osmolaridade fecal foi muito maior do que
o duplo produto de sédio mais potassio nas diarréias osméticas. Conclusio:
A dosagem dos eletrolitos e da osmolaridade fecais auxiliam no esclarecimento
da fisiopatologia da diarréia aguda infecciosa e no seu diagnéstico e tratamento.
Palavras-chave: osmolaridade fecal, eletrolitos fecais, diarréia infecciosa.

Osmolarity Behavior of Fecal Electrolytes in Infectious Acute Diarrhea
in Children of Rio de Janeiro

ABSTRACT

Backgrounds: Acute infectious diarrhea is an important cause of children
mortality around the world, and it’s ethiologic diagnose and correct therapeutic
save many lives. Objective: The objective was to demonstrate that feces
electrolite and osmolarity are important laboratorial data for acute infectious
diarrhea diagnose and treatment. Materials and Methods: A study was realized
with 50 children between 6 months and 5 years old with acute infectious
diarrhea, that had it’s feces examined for ethiologic agent, feces eletrolite and
feces osmolarity, respectively by titulometry (sodium and potassium) and by
osmometry (osmolarity). Results: There were 10 cases of rotavirus isolated,
10 cases of ETEC, 10 cases of invasive bacterias and 20 cases of EPEC. The
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results found showed a good correlation between ethiopatogeny and electrolite
and feces osmolarity, with sodium above 100 mEq/L on acute infectious
diarthea from toxines, low sodium on osmotic diarrhea from rotavirus and
intermediary values on cases of invasive bacterias. The feces osmolarity was
much higher than the double product of sodium plus potassium on osmotic
diarrhea. Conclusions: Electrolite dosage osmolarity in stool help elucidating
the acute infectious diarrhea physiopathology and its correlation with diagnose
and treatment.

Keywords: stool osmolarity, stool electrolyte, infectious diarrhea.
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1 INTRODUCAO

A diarréia é uma das causas mais impor-
tantes de morbidade e mortalidade na infancia
em todo o mundo, levando em consideracio as-
pectos locais na sua prevaléncia e patogenicida-
de. Em continentes como a América Latina, Asia
(excluindo a China) e Africa, cerca de 1 bilhio de
criangas apresentam pelo menos um episédio de
diarréia aguda por ano e, dentre estas, 4,6 a 6 mil-
Ihées morrem. Na populagio adulta os numeros
também sio alarmantes. Nos Estados Unidos,
que tém uma populagiao em torno de 200 milhGes
de pessoas, cerca de 99 milhoes de adultos tém de
1 a 2 episédios de diarréia aguda por ano'”.

Existem fatores que podem contribuir
para infecgdo intestinal e, principalmente, para a
etiologia bacteriana, sdo eles: a idade reduzida, as
deficiéncias nutricionais, as praticas inadequadas
de higiene fisica e alimentar, a aglomera¢iao do-
miciliar e institucional, a auséncia de saneamento
basico, o acesso a agua contaminada e os periodos
quentes do ano”®. De modo geral, nas regioes de
baixo poder aquisitivo, como as favelas onde falta
rede de 4agua e esgoto encanados, a mortalidade

por bactérias. Nas regides urbanas, de maior po-
der aquisitivo, com agua e esgoto encanados, a
diarréia é causada principalmente por virus'.

Para determinacio do agente causador
da diarréia, é fundamental o isolamento do agen-
te infeccioso que ¢é feito através de culturas em
meios seletivos, testes de radioimunoensaio espe-
cifico, microscopia otica e eletronica para visuali-
zacdo direta do agente agressor'.

Os estudos mais recentes da literatura
apontam uma crescente propor¢ao do agente Ro-
tavirus como causador de diarréias, mesmo nos
paises em desenvolvimento. Essa tendéncia é ve-
rificada a partir da década de 80, tanto para casos
graves (internados), como leves (ambulatoriais).
Foi visto que os indicadores de saude tém mos-
trado redu¢ao da incidéncia de gastroenterite em
geral, principalmente dos quadros bacterianos,
resultando no aumento relativo dos quadros vi-
rais’.

No Brasil, os agentes que mais comumente cau-
sam diarréia sio: o Rotavirus, a E. /i enteroto-
xigénica e a E. co/i enteropatogénica. No quadro
1 observa-se o perfil etiolégico da diarréia aguda

por diarréia é alta sendo causada principalmente infecciosa nos paises em desenvolvimento®**1.,
Quadro 1. Diarréia aguda infecciosa nos paises em desenvolvimento
Autor Sabra e col Mufios e Stall e col Mata e col Trabulsi e | Kitagawa e Gerant e
Pais Brasil col Bangladesh | Costa Rica col col col
Cidade Rio de Ja- México Dacca San José Brasil Brasil Brasil
Ano neiro México 1979-1980 1976-1981 Sao Paulo | Sao Paulo Ceara
1977-1978 1971-1979 1979-1982 | 1982 1983
Rotavirus 30 17,1 19,4 453 n 9,6 19,4
ECET 22 7,1 20 14,3 13 7,1 20,8
ECEP 15 n n 25,8 21,1 4,6
ECEI 1 0,6 n 1,2 1,3 2,0
Salmonella 19 12,1 0,6 7,3 7,2 6,0 n
Shiguella 5 13,6 11,6 8,1 59 6,6 8,0
Campylobacter 5 10 11,6 8,1 6 5,4 n
Yersinia 2,5 4 n n 0,6 n n
Vibrio C n n 5,5 n n n n
Entamoeba H n 21 6,1 n n n 2
Giardia n 1,8 5,6 4,5 n n 6,7
N identificados 0,5 31,6 19,6 12,4 40,3 429 36,5

1.0 Osmolaridade e Eletrolitos Fecais

1.0.1 Eletrolitos Fecais

Os eletrolitos fecais podem existir na for-
ma insolavel ou serem dissolvidos na agua das fe-
zes. Quando estao dissolvidos na agua, os eletré-
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litos sao influenciados pela atividade secretoria e
absortiva do célon'.

O potassio é o cation presente em maior
concentra¢ao, acompanhado pelo magnésio, cal-
cio, sédio, bicarbonato e em menor concentracao



o cloro. O calcio e o magnésio sao na sua maioria
derivados de residuos alimentares. O sodio, potas-
sio e o cloro e alguma parte do bicarbonato siao
derivados da secregdo intestinal e sao poucos in-
fluenciados pela dieta. As concentragdes de sodio
e potassio nas fezes sao marcadamente influencia-
das pelos mineralocorticoides'.

Os niveis normais dos principais cations
e anions fecais sio: s6dio: 40 mEq/L; potassio 90
mEq/L; cloro 15 mEq/L e bicarbonato 30 mEq/
L=

O sédio e o cloro siao absorvidos através
da mucosa colonica contra um gradiente eletro-
quimico. Esse movimento gera uma diferenca de
potencial negativo no limen que retarda a absor-
¢ao de potassio e estimula a secregdao de potassio.
Essa é a maior explicagao para concentracdes de
potassio normalmente altas e de concentragoes de
sodio baixas nas fezes. Sédio fecal elevado pode
estar associado 2 diarréia secretéria. Concentra-
¢oes de cloro nas fezes sio geralmente baixas por
causa do processo de troca entre bicarbonato/
cloro na borda em escova do intestino, especial-
mente no ileo terminal'?,

1.0.2 Osmolaridade Fecal

Em condi¢bes normais, as fezes tém um
teor de agua e eletrdlitos mais ou menos constan-
te, com a sua fragao liquida sendo constituida ba-
sicamente de eletrolitos dissolvidos.

Por conseguinte a osmolaridade fecal de-
pende principalmente dos eletrolitos fecais. Como
existe 0 mesmo numero de cargas positivas e ne-
gativas, o duplo produto de concentracao de ca-
tions passa a representar a concentragao total. E
ja que o sodio e o potassio juntos somam a quase
totalidade dos cations presentes, em termos pra-
ticos podemos considerar que a osmolaridade fe-
cal é representada aproximadamente pelo duplo
produto das concentra¢oes de sédio e potassio.
Entdo: osmolaridade = 2 x (sédio + potassio)".

1.1 Fisiopatologia das diarréias agu-
das, movimento de agua e eletr6litos e os-
molaridade fecal

1.1.1 Diarréia Osmética

Na diarréia osmolar ocorre passagem de
agua do plasma para o interior da luz intestinal
na dependéncia de concentracio anormal de so-
lutos osmoticamente ativos, nao absorvidos. Con-
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sequentemente, a osmolaridade fecal passa a ser
maior do que a esperada pela medida dos eletroli-

tos>.

Diarréia osmolar: Osmolaridade = eletrdlitos +
solutos osmoticamente ativos
Osmolaridade > 2 x (sédio + potassio)

Quando tivermos uma diferenca entre a
osmolaridade e o duplo produto do (sédio + po-
tassio) maior do que 100, podemos admitir a pre-
senga do mecanismo osmolar na génese da diar-
réia. Uma conservagao inadequada das fezes pode
aumentar o intervalo osmotico como resultado do
metabolismo das bactérias, mas as concentracoes
de eletrolitos fecais nao se alteram devido ao me-
tabolismo das bactérias.

Na diarréia osmotica, onde ocorre uma
adicdo de agua nas fezes, diluindo os eletrolitos
fecais, as concentragdes de sédio e potassio sao
baixas. Um valor de potassio maior que o de s6-
dio sugere fortemente um mecanismo osmolar na
génese da diarréia, enquanto um valor de sédio
muito elevado, isto é, maior ou igual a 80mEq/L,
sugere fortemente diarréia secretéria®.

1.1.2 Diarréia aguda infecciosa por
virus

Os virus associados a diarréia aguda in-
fecciosa sao: Rotavirus, Norwalk, Adenovirus,
Calicivirus, Astrovirus e Coronavirus, sendo que
o Rotavirus ¢é o principal causador de diarréia viral
em qualquer idade. Sua prevaléncia varia de 80%
nos pacientes de alta renda para 30% nos pacien-
tes carentes. A faixa etdria mais acometida é entre
6 meses e 2 anos. A transmissdo ¢ por via fecal-
-oral>,

Ha uma prevaléncia de fendémenos osmo-
ticos e alteracdo na relaciao vilosidade/ctripta. O
Rotavirus invade o epitélio da mucosa ao nivel
do intestino delgado proximal e vai se localizar
no reticulo endoplasmatico das células das vilo-
sidades. O virus pode levar ao achatamento das
vilosidades, desarranjo da superficie epitelial. Isso
explica o motivo da atividade das dissacaridases
intestinais encontrar-se deprimida, ja que estas se
encontram no topo das vilosidades®.

Ha também relato que a presenca de cé-
lulas funcionalmente imaturas na vilosidade in-
testinal pode explicar o defeito no transporte de
soédio que ocorre nesta doenga. Foi visto que o
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transporte jejunal de sédio estimulado pela glicose
esta anormal, principalmente durante as primei-
ras quarenta horas de infecgao. Uma anormalida-
de das células das vilosidades, como uma relativa
indiferenciacado dos enterdcitos é o principal de-
terminante da diminui¢ao do transporte de sédio
pela mucosajejunal. Durante o estagio da doenga,
as células que migram para o topo da vilosidade
estdo em um relativo estado de indiferenciacao e
sao funcionalmente imaturas. E por causa disso, a
atividade das dissacaridases também esta diminui-
da. O sédio fecal estd menor do que 30mEq/1. Ao
contrario da diarréia invasora, causada por bacté-
rias, as diarréias virais nao apresentam sangue ou

pus nas fezes"™"".

1.1.3 Diarréia secretora ou diarréia
aguda infecciosa toxigénica

A diarréia secretora se caracteriza pela
perda macica de agua e eletrélitos no tubo diges-
tivo. Pode ser causada por enterotoxinas que au-
mentam a atividade da adenilciclase e consequen-
temente do AMP ciclico, promovendo assim um
efeito secretor nas células cripticas. Na diarréia
secretoria, a passagem de dgua do plasma a luz
intestinal acompanha os eletrodlitos secretados e,
portanto, assim como no individuo normal, a os-
molaridade fecal é representada pela concentragao
de eletrolitos dissolvidos. Quando for observada
uma diferenga entre a osmolaridade e o duplo
produto do (sédio + potassio) menor do que 70,

podemos admitir um mecanismo secretor™'®.

1.1.3.1
(ECET)

Dentre as bactérias, em todos os estudos

Escherichia  coli  éntero-toxigénica

das dltimas décadas em populagdes de baixo po-
der aquisitivo, prevaleceu a ECET. Ela também ¢
responsavel por um significativo nimero de casos
de diarréia do viajante (cerca de 70% dos casos)'™.

As cepas da ECET produzem enterotoxi-
nas conhecidas como termolabil (LT) e termoes-
tavel (ST). A LT ¢é antigénica e possui rela¢ao imu-
nolégica com a enterotoxina do vibrio cholerae.
Esta enterotoxina estimula a produc¢ao da adenil-
ciclase nas células intestinais, que por sua vez cau-
sa uma produgdo aumentada de AMP ciclico que
ira estimular o transporte de liquidos a luz intesti-
nal. A ST nao ¢é antigénica, nao tem relagao com o
vibrio cholerae e estimula a enzima guanil-ciclase
intestinal, que aumenta o GMP ciclico, o qual au-
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menta a secrecao de liquidos". Os mecanismos de
adesao da ECET a superficie mucosa das células
epiteliais intestinais sao mediados por plasmideos
e sao efetuados através de fimbrias, que sao estru-
turas protéicas filamentosas, que mediam recepto-
res especificos a adesio, que foram identificados
como fatores de colonizacio.

Ap6s aderirem ao intestino delgado, as
ECET elaboram as enterotoxinas®,

A ativacao do AMP ciclico estimula a se-
cre¢ao de fons e conseqiiente perda de agua pela
mucosa intestinal, levando a uma diarréia aqiiosa
de grande volume. A toxina envenena a bomba de
sodio-potassio ATPase levando a secregdo ativa
de cloro e a nio reabsor¢ao do sédio que se perde
nas fezes, sendo assim, o sédio fecal fica muito
elevado (sédio fecal >100mEq/T)>*.

1.1.3.2 Célera

Os Vibrio cholerae penetram no orga-
nismo humano por via oral e os que conseguem
escapar a acidez gastrica, que constitui a primei-
ra linha de defesa do hospedeiro contra a cdlera,
localizam-se no intestino delgado, cujo meio alca-
lino lhes favorece a proliferagao resultando, pos-
teriormente em profusa liberagdo de uma exotoxi-
na, que atua sobre as células da mucosa intestinal
e é responsavel pela ruptura do equilibrio fisiol6-
gico do epitélio intestinal, fazendo com que este
secrete grande quantidade de liquido isotonico™.

Estudos recentes sugerem que um au-
mento nas concentracoes do AMP ciclico na mu-
cosa intestinal esta associado 2 acdo da toxina do
colera. A toxina do cdlera estimula a producao de
fluidos no ileo. A toxina pode estimular o proces-
so de transporte secretério, por exemplo de cloro
e bicarbonato, de uma tal maneira que a capaci-
dade de reabsorc¢ao é excedida, a dgua ¢é contida
osmoticamente e resulta numa macica diarréia.
Parece que as principais causas de perda de fluidos
e eletrolitos sao:

1- Aumento da secrecio de eletrélitos
para o limen do intestino, de modo que a capaci-
dade reabsortiva normal é ultrapassada.

2- O processo de reabsor¢ao ativa, princi-
palmente do sédio, esta reduzido.

O AMP ciclico aumenta a secrec¢io de clo-
ro e provavelmente também de bicarbonato. Des-
sa maneita, a acio da toxina do cdlera no aumento
da concentracio do AMP ciclico na mucosa intes-
tinal pode explicar a perda de eletrolitos e fluidos



caracteristicos da doenca. O sdédio fecal é maior
do que 100mEq/I*.

1.1.4 Diarréia aguda infecciosa invaso-
ra

E causada por bactérias como: Shigella,
Salmonella, Campylobacter jejuni, Yersinia enterocoli-
tica e Escherichia coli enteroinvasora.

As bactérias invadem a mucosa intestinal
e essa agressao leva a reagdo inflamatéria, perda
da integridade da camada de células epiteliais,
destruicio dos tecidos e formacio de abundan-
te exsudato inflamatério na parede intestinal que
flui para o meio intraluminal e aparece nas fezes.
A Shiguella, a Salmonella, o Campylobacter ¢ a Yersinia
produzem toxinas que envenenam a célula epite-
lial e causam ulceras, levando a diarréia sanguino-
lenta®**. O quadro é de sangue nas fezes, onde os
elementos anormais ficam positivos para leucoci-
tos e hemacias, com o sédio fecal em tomo de 40
a 70 mEq/L**.

1.1.5 Diarréia aguda por adesao

E causada por: Escherichia coli enteropato-
genica, Escherichia coli enteroaderente e Escherichia
coli enteroagregativa. Essas bactérias apresentam
mecanismo adesivo, que é responsavel pela ma-
nutencdao do contato intimo entre a bactéria e a
mucosa das células intestinais, promovem a des-
truicao dos tecidos, mas nao causam invasio de
mucosa'.

Da lesio mucosa resulta insuficiéncia di-
gestiva com consequente ma digestao e absorgao
dos nutrientes e diarréia osmoética. O sédio fecal é
baixo, ficando em tomo de 30mEq/L*".

2 MATERIAIS E METODOS
Foram selecionados 50 casos de diarréia
aguda infecciosa, em pacientes de 6 meses a 5
anos, com idade media de 18 meses, de ambos
os sexos, sendo 24 do sexo masculino (48%) e 26
do sexo feminino (52%), sendo 22 (44%) de et-
nia branca. Foram incluidos no estudo, pacientes
virgens de tratamento medicamentoso, com pro-
cesso diarréico estabelecido nas ultimas 24 horas
e que satisfizessem os critérios minimos para o
diagnostico de diarréia aguda infecciosa:
1- Episédio diarréico agudo
a- que nao responde as manobras
dietéticas.
b- que se acompanha de febre e
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vomito.
c- de curta duracio.

2- Volume fecal aumentado por fezes li-
quidas

3- Isolamento de um agente etiolégico co-
nhecido

4- Concordancia laboratorial
a- elementos anormais nas fezes e

b- eletrélitos fecais e osmolarida-
de.

c- pesquisa de virus.

d- cultura.

Em todos os casos foram identificados os
agentes etiologicos. Os virus pelo método ELISA
e as bactérias pela cultura das fezes. As diferentes
cepas das bactérias patogénicas foram identifica-
das pelos métodos especificos.

Amostras fecais foram obtidas das crian-
¢as, apos evacuagao espontanea. O material foi
entao separado:

a- em meio de transporte de Cary-Blair,
para estudo bacteriano;

b- em frasco actilico para congelamento e
posterior pesquisa de virus;

c- em solucio de formaldeido a 10% e es-
fregaco em lamina, para pesquisa de protozoarios.

Na fracao liquida sobrenadante foi deter-
minada a concentragao de cloro (por titulome-
tria), do sodio e potassio (através do fotometro de
chama) e, finalmente, medida a osmolaridade no
osmometro.

Das bactérias enteropatogénicas, foram
pesquisadas seis biovariedades da Escherichia coli
(EPEC, EAEC, ETEC, EIEC, EHEC, EAggEC),
Shigella sp, Salmonella sp, Yersinia enterocolitica e
Campylobacter jejuni. Dos agentes virais, foi pes-
quisado o Rotavirus.

Pesquisa bacteriologica: Além dos méto-
dos classicos de isolamento ¢ identificacio dos
patégenos, foram utilizados métodos biologicos e
moleculares para a pesquisa dos fatores de viru-
léncia nas amostras de Escherichia coli isoladas.

Foi utilizado o meio de agar MacConkey
para isolamento de Escherichia coli. Para identi-
ficagao dos sorogrupos das bactérias enteropato-
génicas, fol utilizada a técnica de aglutinagao em
lamina a partir de uma suspensao bacteriana. As
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amostras identificadas bioquimicamente como
Escherichia coli foram submetidas as provas de
aglutinagado em lamina, com anti-soro poliva-
lente e monovalente contra soro grupos classi-
cos de Escherichia coli. As amostras que nao aglu-
tinavam com esses soros foram testadas com
anti-soros contra ERECO e com anti-soros
polivalentes e monovalentes contra sorogrupos
de EIEC. Foi realizado o teste de Séreny com
todas as cepas. Nas cepas de Escherichia coli
isoladas, foram pesquisados fatores de virulén-
cia de adesio, invasio e toxinas.

A pesquisa de Salmonella sp foi feita em
agar MacConkey, agar Salmonella-Shigella (SS)
e Verde Brilhante apds enriquecimento dos
meios seletivos.

As amostras identificadas bioquimica-
mente, como Salmonella sp, foram submetidas
a aglutinagdo com anti-soro polivalente soma-
tico e determinado o soro grupo da amostra.
As amostras com prova de aglutinagdo negativa
tinham os testes repetidos.

A pesquisa de Shigella sp foi realizada em
agar MacConkey e SS. As amostras identifica-
das bioquimicamente como Shigella sp foram
submetidas a aglutinacao cpm anti-soros poli-
valentes, especificos para Shigella dysenteriae, Shi-
gella flexcneri, Shigella boydii e Shigella sonnei.

A pesquisa de Yersinia enterocolitica

foi realizada em agar MacConkey e agar SS.
As amostras identificadas bioquimicamente
como Yersinia enterocolitica foram submetidas
a aglutinacao em lamina com anti-soros poli e
monovalentes, preparados com culturas vivas,
especificas para os sorotipos O3, O5, O8 e O9.
A pesquisa de Campylobacter sp foi reali-
zada em agar Columbia com carvao ativado.
Pesquisa viral: as amostras fecais fo-
ram diluidas em solucao salina(l: 10) e subme-
tidas a ensaio imunoemzimatico para detecgao
de rotavirus. Esse exame foi realizado de acor-
do com as técnicas estabelecidas, utilizando kit
produzido pela Funda¢ao Oswaldo Cruz (FIO-
CRUZ). As amostras positivas foram confirma-

das por eletroforese em gel de poliacrilamida
(EGPA).

3 RESULTADOS

Nos 50 pacientes selecionados para o
estudo dos eletrélitos e da osmolaridade fecal,
nas suas amostras fecais foram identificados 30
casos de E /i patogénicas (ECET-10, ECEP-
20), 10 de Rotavirus e 10 de bactérias invasoras.
Foram dosados a osmolaridade, o sédio e o po-
tassio fecais.

O quadro 2 apresenta valores médios e
medianos, quanto a osmolaridade, sédio e po-
tassio, nos diversos agentes estudados.

Quadro 1. Diarréia aguda infecciosa nos paises em desenvolvimento

Agentes Osmolaridade Sédio Potassio
ECEP X'=261,5% X=421 X=328
M#= 257,0 M= 425 M= 34,5
Virus X=305,8 X=22,0 X=38,9
M= 293,5 M= 22,0 M= 8,0
ECET X=268,2 X=100,6 X=194
M= 267,0 M= 100,0 M= 19,0
Bactérias Invasoras X=262,1 X= 60,0 X=31,7
M= 251,5 M= 61,0 M= 31,5

" Média Aritmética
# Mediana

*Valores expressos em mEq/L

* Avaliacio da osmolaridade fecal:
Verificamos  que em  relagio a

osmolaridade,os valores médios e medianos fo-
ram mais elevados no grupo de virus, vinfto a se-
guir ECET e posteriormente em niveis semelhan-
tes ECEP e bactérias invasoras.
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* Avaliacdo do nivel de sédio fecal:
Quanto aos valores médios e medianos de

sodio, observamos a seqiiéncia de ECET em pri-
meiro plano, vindo a seguir as bactérias invasoras.

* Avaliacdo do nivel de potéssio fecal:



Quanto aos valores de potassio observa-
mos que os niveis mais elevados estaio nas ECEP
e bactérias invasoras. A seguir o grupo de ECET,
vindo por fim os virus.
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Os graficos 1, 2 e 3, mostram os valores
médios quanto a osmolaridade, sédio e potassio,
nos grupos de agentes especificos expressos em
mEq/L.

Grafico 1. Valores medianos em mEq/L de osmolaridade
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Grafico 2. Valores medianos em mEq/L de sédio
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Grafico 3. Valores medianos mEq/L de potdssio
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4 DISCUSSAO

Os resultados da osmolaridade, sédio e
do potassio encontrados nos diversos agentes
etiolégicos estudados, conparados com dados
da literatura como nos trabalhos de Sabra e
col., bem como nos dados de Wrong O. e Me-
tcalfegibson A.", Shiau YE'?, Feldman GM."
e outros, comprovam a importancia da verifi-

ECET Bactérias

cacao da osmolaridade fecal e dos eletrolitos
fecais na diarréia aguda infecciosa, no auxilio
do diagnodstico etiopatogénico e do tratamen-
to.

Segundo Sabra e colaboradores os va-
lores referentes a osmolaridade, sédio e potas-
sio fecais em relagdo aos microorganismos em
estudos sdao os apresentados no quadro 3.
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Quadro 3. Valores da osmolaridade em relacdo aos patégenos

Microorganismo Na fecal (mEq/L) Osmolaridade

Célera X*#> 100 2Na+K)

ECET X>70 2 (Na + K)

Bactéria Invasora 30 < X < 80 (entre 40 e 70) 2 (Na + K)

Rotavirus 20 < X <50 (entre 20 ¢ 40) | X >2 (Na + K)
# Valor

A média do sédio encontrada no grupo
dos virus foi 22, sendo que na literatura o valor
normal esta entre 20 e 40. No grupo da ECET,
a média do sodio fecal foi de 100,6 e na literatura
encontra-se geralmente maior do que 100. Entre
as bactérias invasoras, a média da concentracao
foi de 60, enquanto na literatura estio entre 40
e 70. Desta forma observamos compatibilidade
entre os valores achados e os dados existentes na
literatura.

Da mesma maneira, também a osmolari-
dade fecal encontrada nesse trabalho encontra-se
de acordo com a literatura. No caso da ECET e
bactérias invasoras, a osmolaridade fecal encon-
trada foi pouco maior do que 2 (Na + K) sen-
do compativel com mecanismo secretor, como ja
descrito. Ja no caso dos virus, que tém mecanismo
osmotico predominante, a osmolaridade fecal en-
contrada foi bem maior do que o produto de 2
(Na + K) corroborando os dados ja existentes na
literatura. Quanto a osmolaridade fecal e eletroli-
tos fecais na diarréia por ECEP observamos um
discreto aumento da osmolaridade em relacao aos
eletrolitos o que se pode explicar pela tendéncia
osmotica deste processo diarreico.

Estes dados sio de extrema relevancia
para a comunidade médica, uma vez que através
de exames simples, como a dosagem de sédio e
potassio fecais, podemos praticamente definir o
mecanismo patolégico do quadro diarréico, aqui-
latar a perda fecal de sédio e propor a reidrata-
¢ao oral com maior ou menor concentracao deste
eletrolito na solug¢ao de TRO, compatibilizando a
perda com a reposigao. A associagio do resultado
do exame a fatores como a época do ano, as con-
dicbes climaticas, as condicbes sécio-economicas,
as condi¢oes de higiene, o tipo de alimentagio,
além do conhecimento dos microrganismos mais
prevalentes na regiao, podem ajudar ao clinico a
estabelecer um diagnéstico provavel. Diante disto,
um tratamento pode ser imposto com maior efe-
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tividade e algumas precaugoes para o controle do
quadro podem ser feitas com maior sucesso.

* A Terapia de Reidratacdo Oral:

Um dos grandes passos dados no trata-
mento da diarréia aguda foi o desenvolvimento
de um soro de reidratagao oral que restabelecia a
quantidade de agua e eletrélitos perdidos através
da diarréia. Esta busca por um tratamento ideal
para a diarréia comegou ainda no principio do
século passado, quando a coélera dizimava popu-
lagoes. Em 1916, o indice de mortalidade chega-
va a 86% das pessoas infectadas, como descrito
por Howland e Marriot. Este indice foi reduzido
severamente quando em 1926, Grover Powers
apresentou o primeiro plano para o tratamento
da diarréia, que consistia na administragao de flui-
dos, transfusdes sangliineas associado a um jejum
prolongado. Este programa reduziu a mortalida-
de para cerca de 33%. Na década de 40, Darrow,
adicionou o potassio no tratamento e conseguiu
a fancanha de baixar a mortalidade para cerca de
6%0%.

Contudo esta realidade era veridica nos
hospitais de paises de primeiro mundo, nos paises
subdesenvolvidos a taxa de mortalidade continu-
ava alta. Entdo em 1964, Phillips experimentou
pela primeira vez a reidratagao oral e este acabou
firmando-se definitivamente como opgao de tra-
tamento apos os trabalhos publicados por Hirs-
chhorn e cols”, e Nalin e cols™ em 1968. Apartir
destes trabalhos, varios outros pesquisadores de-
monstraram a eficacia da reidratacao oral como
estratégia de tratamento para a colera. No entan-
to, o proprio Hirschhorn, em 1972%, demonstrou
que a reidratacdo oral também tinha eficacia no
tratamento dos outros tipos de diarréia que nao a
cllera. E, em 1978, Sack publicou um trabalho
mostrando a efetividade da RO nas diarréias cau-
sadas por rotavirus.

Mediante estes trabalhos a OMS desenvol-



veu um soro de reidratacdo oral para ser utilizado
nos casos de diarréia, pensando principalmente
no tratamento da colera nos paises em desenvol-
vimento. Este soro continha uma quantidade de
sédio elevada (90 mEg/L), isto se devia ao fato de
que a colera, em sua fisiopatologia, se caracteriza
por uma diarréia perdedora de sal.

Nos ultimos anos, os surtos de célera tém
diminuido, entretanto, os episodios de diarréia in-
fecciosa principalmente causadas por virus tém
se mantido prevalentes. Nestes casos, a perda de
sédio fecal nao ¢ tao alta quanto na cdlera. Devi-
do a este fato a OMS desenvolveu uma nova for-
mulagao do soro de reidrata¢ao oral, com apenas
75 mEq/L de sédio. Este soro com menos s6-
dio tiraria o risco da hipernatremia na reidratacao
oral do rotavirus. Estes achados de hipernatremia
ja ocorrerram com TRO de sédio 90, levando a
grande restricao de uso deste soro nos paises de
primeiro mundo, onde prevalece a diarréia viral.

O fato ¢é que a diarréia continua ainda sen-
do um grande problema de saude publica, prin-
cipalmente nas comunidades com baixas condi-
¢oes de higiene e sanitarias. O soro hoje é uma
ferramenta essencial para a diminui¢do da morbi-
-mortalidade deste agravo, por qualquer que seja a
sua etiologia. Contudo, o estabelacimento de um
diagnostico provavel, em centros de referéncia,
dosando-se os eletrélitos fecais, nos permite agili-
zar a introducdo de um tratamento correto, dimi-
nuindo ainda mais o potencial de morbidade da

REFERENCIAS

1. SABRA, A. ECEP, ECET, ECEA, ECEH, ECEL
ECAD: a E. coli revisitada no contexto da diarréia
aguda. Jornal de Pediatria 2002; 77(1):5-7.

2. SABRA, A. Diarréia Aguda e Cronica em Pediattia,
4 ed. Rio de Janeiro: Cultura Médica, 1994.

3. Medeiros MIC, Neme SN, Silva P, et al. Etiology of
acute diarrhea among children in Ribeirdo Preto-SP,
Brazil. Rev Inst Med Trop S Paulo 2001; 43(1): 21-4.

4, Souza EC, Martinez MB, Taddei CR, et al. Perfil
Etiol6gico das Diarréias agudas de Criancas Atendi-
das em Sao Paulo. ] Pediatr 2002; 78(1): 31-8.

5. Victora CG, Fuchs SC. Breast-feeding, nutritional
status, and other prognostic factors for dehydration
among young children with diarrhoea in Brazil. Bull
W1d Hlth Organ 1992; 70: 705-14.

6. Guerrant RL, Hughes JM, Lima NI, Crane ]. Diar-
rthea in developed and developing countries: magni-
tude, special setting and etiologies. Rev Infect Dis
1990; 12(S): 41S-50S.

7. SOUZA, E.C. et al. Perfil etiolégico das diarréias

Cad Bras Med XXXT (1-4): 1-84, 2019

doenca.

5 CONCLUSAO
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Efeito do Uso de Pré e Probidticos em
Individuos Infectados pelo HIV/Aids

Ana Carolina Alvim Hudson Cadinha', Gléria Regina Mesquita da
Silveira?

RESUMO

A infeccao por HIV/Aids é uma pandemia global. Apds a transmissdo inicial,
o virus infecta as células T CD4+ e a composicdo da microbiota intestinal
também ¢é alterada favorecendo a translocacdo bacteriana. Este estudo trata-
se de uma revisdo integrativa da literatura que buscou evidenciar e discutir os
principais achados sobre os efeitos do uso de pré e probidticos em individuos
infectados por HIV/Aids. Foram consideradas publica¢oes indexadas da base
de dados PUBMED na qual foram encontrados inicialmente 81 estudos com a
utilizacio dos descritores “prebiotics”, “probiotics”, “human immunodeficiency
virus” e “Aids”. Apds a primeira estratificagio no periodo entre 2006 a 2016,
foram obtidos 53 trabalhos. Em seguida, considerando os critérios de inclusio,
totalizaram-se 17 estudos dos quais 94,1% foram publicados em periddicos
estrangeiros. Na maioria dos trabalhos demonstrou-se o potencial de acio
benéfico no uso de pré e sobretudo, probidticos no tratamento do HIV/
Aids sob o ponto de vista fisiopatolégico, a¢do profilatica contra candidiase
vulvovaginal e melhora da qualidade de vida. Contudo, cabe a realizagao de mais
estudos para a investigacdo aprofundada desses desfechos quanto a utilizacao
de cepas e prebioticos especificos, dosagens e contribui¢des no tratamento da
infecgdo pelo HIV/Aids.

Palavras-chave: prebioticos, probiéticos, virus da imunodeficiéncia humana.

Effect of the Use of Pre and Probiotics in Individuals Infected by HIV/
Aids

ABSTRACT

HIV/Aids infection is a global pandemic. After the initial transmission, the virus
infects CD4 + T cells and the composition of the intestinal microbiota is also
altered favoring bacterial translocation. This study is an integrative review of the
literature that sought to highlight and discuss the main findings on the effects of
pre and probiotic use in HIV/Aids-infected individuals. We considered indexed
publications in the PUBMED database in which 81 studies were initially found
using the descriptors “prebiotics”, “probiotics”, “human immunodeficiency
virus” and “aids”. After the first stratification in the period between 2006 and
2016, 53 papers were obtained. Then, considering the inclusion criteria, there
were 17 studies, of which 94.1% were published in foreign journals. In the
majority of the studies the potential of beneficial action in the use of pre and
above probiotics in the pathophysiological treatment of HIV/Aids, prophylactic
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action against vulvovaginal candidiasis and improvement of the quality of life was
demonstrated. However, further studies are needed for the in-depth investigation
of these outcomes regarding the use of specific strains and prebiotics, dosages
and contributions in the treatment of HIV/Aids infection.

Keywords: prebiotics, probiotics, human immunodeficiency virus.



A infec¢ao por HIV/ Sindrome da Imu-
nodeficiéncia Adquirida (Aids) é segundo Longo
e colaboradores' uma pandemia global, sobretu-
do, nos pafses em desenvolvimento. Ela se insere
em um quadro de distarbios que vai desde a infec-
¢ao primaria com ou sem sindrome aguda, pas-
sando pelo estagio infectado assintomatico até a
doenca avancada expondo o doente muitas vezes
a situacoes criticas’.

Apos a transmissao inicial, o virus infec-
ta as células CD4+ envolvendo linfécitos, mo-
nocitos e células dendriticas derivadas da medula
Ossea. Em qualquer estagio da doenca, o sistema
linfoide constitui o principal local de estabeleci-
mento e proliferacio do virus. Este tecido asso-
ciado ao intestino (GALT) desempenha um papel
importante no desenvolvimento da infec¢ao e na
deplecgao precoce das células T CD4+ de memo-
ria.

Atualmente na literatura sabe-se que du-
rante a infecgao pelo HIV, a composi¢ao da mi-
crobiota intestinal é alterada e a integridade epite-
lial do 6rgao ¢é afetada resultando no aumento da
permeabilidade intestinal e consequente translo-
cagao bacteriana. Esta por sua vez, pode levar ao
aumento da inflamacio em individuos infectados
pelo HIV. Ha relatos de modificagao na homeos-
tase, diferenciagao e organizacao dos enterdcitos
dessa populagao”

A ativagdo imune e a resposta pro-infla-
matéria oriunda da infecgao pelo HIV, acarre-
tam no aumento da producdo de citocinas pro-
-inflamatérias (TNF-alfa, 1L-6 e IL-8) e redugio
das citocinas anti-inflamatorias (IL-10 e IL-1) em
resposta a presenca de lipopolissacarideos (LPS),
componente de parede celular presente na mem-
brana externa de bactérias gram-negativas. Quan-
to maior a permeabilidade ao LPS, maior sera a
translocacao bacteriana do mesmo associando-se
a deplecao de células T CD4+ nativas®

Uma forma eficaz de intervir contra a
translocacao bacteriana é combater as acoes en-
volvidas nela. Logo, esses mecanismos incluem a
microbiota intestinal saudavel através da ingestao
ou suplementagao de probibticos, prebidticos; au-
mento da depuragao de produtos microbianos de
circulagao por anticorpos direcionados (monoclo-
nais ou policlonais); restabelecimento da integri-
dade intestinal e reducio da inflamacio do trato
gastrointestinal®.

No caso de lactentes, criangas e jovens
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uma disfuncdo gastrointestinal devido a Aids
pode ser mais grave predispondo um desequi-
librio eletrolitico e uma desnutricio que podem
agravar ainda mais os defeitos de células T asso-
ciados a replicagaio do HIV. Além de incluir ma
absorcio de carboidratos, esteatortéia ¢ aumento
da permeabilidade intestinal’.

Neste contexto sobre a alteracio da mi-
crobiota intestinal, os probidticos surgem como
agentes promissores da defesa imune da mucosa
aumentando a atividade de macroéfagos e células T
0s quais terdo a¢ao contra a colonizagio e trans-
locagao microbiana patogénica. Ha a hipétese de
que os probidticos aprimorem a imunidade e re-
duzam os episodios de diarreia em criangas infec-
tadas pelo HIV.

Sendo assim, o presente trabalho objeti-
vou investigar o efeito de pré e probidticos em
individuos HIV positivos/Aids no que diz respei-
to ao processo inflamatério, imunolégico, pato-
génese da doenga, qualidade de vida associada ao
HIV/SIDA, auxilio no tratamento de co-mortbi-
dades relacionadas a enfermidade.

METODOS

Trata-se de um estudo de revisio integra-
tiva para a identificacio de produgoes cientificas
sobre o tema da utilizagio de pré e probidticos
em individuos HIV positivos/Aids. Adotou-se a
revisao integrativa da literatura uma vez que ela
contribui para o processo de sistematizagdo e
analise dos resultados, visando a compreensao de
determinado tema, a partir de outros estudos in-
dependentes®.

A revisao integrativa da literatura propoe
o estabelecimento de critérios bem definidos a
partir da coleta de dados, analise e apresentagao
dos resultados, desde o inicio do estudo, a partir
de um protocolo de pesquisa previamente elabo-
rado e validado. Deste modo, foram adotadas as
seis etapas indicadas para a constitui¢ao da revi-
sao integrativa da literatura: 1) selecao da pergunta
de pesquisa; 2) defini¢ao dos critérios de inclusio
de estudos e sele¢ao da amostra; 3) representagao
dos estudos selecionados em formato de tabelas,
considerando as caracteristicas em comum; 4)
analise critica dos achados, identificando diferen-
cas e conflitos; 5) interpretagao dos resultados e 6)
reportat, de forma clara, a evidéncia encontrada*.

A estratégia de identificagao e seleciao dos
estudos utilizada foi a busca de publica¢ées inde-
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xadas na base de dados americana National Li-
brary of Medicine - National Institutes of Health
(PUBMED).

Foram adotados os seguintes critérios
para selecdo dos artigos: todas as categorias de
artigo (original, revisao de literatura, reflexdo, atu-
alizagao, relato de experiéncia etc.); artigos com
resumos e textos completos disponiveis para ana-
lise; aqueles publicados nos idiomas portugués,
inglés ou espanhol, entre os anos 2006 a 2016
e artigos que contivessem em seus titulos e/ou
resumos os seguintes descritores em ciéncias da
saude (DeCS/MeSH): “prebiotics”, “probiotics”,
“human immunodeficiency virus” e “aids”. O cri-
tério de exclusao dos artigos foi: estudos que nao
atendessem os critérios de inclusio mencionados.

Apbs a busca de dados e as estratificagoes
foi realizada a organizacao e tabulagdo dos dados,
através de uma planilha no Excel® contendo: ti-
tulo, autores, periédico, ano de publicac¢do, natu-
reza do estudo, método de analise, enfoque, prin-
cipais resultados alcancados e contribui¢oes para
a pratica.

Procedeu-se a analise bibliométrica para
caracterizacao dos estudos selecionados. Poste-
riormente, foram extraidos os conceitos aborda-
dos em cada artigo. Os trabalhos foram compa-
rados e agrupados por similaridade de contetdo,
sob a forma de categorias empiricas, sendo cons-
trufdas trés categorias para analise, assim espe-
cificadas: Pré e probidticos na redugao da in-
flamacgao, otimizagdo do sistema imunoldgico e

influéncia na patogénese da Aids; probiéticos no
tratamento de colonizagao bacteriana e fingica
em infectados por HIV; interferéncia do probioti-
co na qualidade de vida em individuos infectados
por HIV.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foi observado que 94,1% dos estudos
(16 artigos) foram publicados em periddicos es-
trangeiros. Os paises de origem dos estudos esta-
vam distribuidos assim: Estados Unidos (EUA)
23,5% (4), Italia 23,5% (4), Tanzania 17,6% (3) e
Canada, India, Noruega, Suécia, China, Nigéria e
Brasil totalizaram 35,2% dos estudos, sendo um
artigo para cada nagao com excec¢ao da Noruega
e Suécia em que o mesmo estudo foi realizado
simultaneamente em ambos os paises.

Os estudos selecionados foram classifica-
dos quanto a sua categoria de publicacio, confor-
me explicitado pelos periddicos, assim especifi-
cados: 29,4% (5) estudos de revisao de literatura,
23,5% (4) ensaios clinicos, 17,6% (3) ensaios cli-
nicos tipo piloto, 17,6% (3) estudo observacional,
5,88% (1) estudos de reflexao e 5,88% (1) estudo
in vitro.

Dos 81 trabalhos encontrados inicialmen-
te, realizou-se a primeira estratificagdo quanto ao
periodo de publica¢ao desejado (2006-2016) ob-
tendo-se 53 artigos. Em seguida, ap6és uma leitura
minuciosa dos trabalhos, 17 artigos os quais se
enquadravam nos critérios de inclusio foram se-
lecionados conforme ¢é indicado na Figura 1.

Figura 1. Representacio sistematica do método de busca e resultados obtidos
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Pré e probiodticos na redugao da infla-
magio, otimizagao do sistema imunéloégico e
influéncia na patogénese da Aids

Entre os estudos que avaliaram redu-
¢ao da inflamacio, otimizacio do sistema imu-
noloégico e influéncia na patogénese da Aids,
conforme demonstrado na tabela 1, foram en-
contrados trés ensaios clinicos, quatro revisoes
da literatura, dois ensaios clinicos tipo piloto,
dois estudos observacionais, um trabalho treali-
zado in vitro e um estudo reflexivo.

As intervengoes e exposi¢coes estuda-
das em relagao a prebioticos incluiram mistura
de oligossacarideos (galacto-oligossacarideos
de cadeia curta / fruto-oligossacarideos de
cadeia longa/pectina hidrolisada derivada de
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oligossacarideos 4cidos (scGOS / 1cFOS /
pAOS). As cepas de probidticos e iogurtes su-
plementados com ou sem eles foram: leite fer-
mentado Yakult Light® contendo Lactobacillus
caset Shirota (LeS); Lactobacillus casei 393; iogurte
com Lactobacillus rhammnosus Fiti; f6rmula con-
tendo Bifidobacterium bifidum com Streptococcus
thermophilus, capsula Bacillus coagulans GBI-30;
de leite desnatado fermentado suplementado
com Lactobacillus rbammosus GG, Bifidobacterinm
animalis subsp. Lactis B-12 e Lactobacillus acido-
philus La-5; pacote contendo Streptococcus saliva-
rius ssp. Thermophilus, Bifidobacteria representada
por B. breve, B. infantis ¢ B. longum, Lactobacillus
acidophilus, Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
caset, Lactobacillus delbrueckii ssp. Bulgaricus e Strep-
tococcus faecium.

Tabela 1. Resumo de estudos sobre pré e probidticos na redugio da inflamagio, otimizacio do sistema imunoldgico e influ-

éncia na patogénese da SIDA

Desenho do estudo

Autor/ ano

Intervengdo/ expo-
si¢do

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Livia Trois, Edmundo
Machado Cardoso e
Ernani Miura (2008)°

Ruben Hummelen,
Jaimie Hemsworth e
Gregor Reid (2010)"

Estudo clinico rando-
mizado  duplo-cego

placebo controlado

Artigo de revisio

Criancas  infectadas
pelo HIV (2-12 anos),
sendo que um grupo
probidticos
(férmula contendo Bi-
fidobacterium bifidum
com

recebeu

Streptococcus
thermophilus)

Determinar se o uso
de probidticos pode-
ria melhorar a resposta
imunoldgica através da
contagem de células
CD#4 e reduzir os epi-
sodios de fezes liqui-
das.

Integrar evidéncias de
micronutrientes, N-
-acetil cisteina, probi-
oticos e prebidtico na
progressio do HIV.

- Houve aumento na
contagem média de
CD4 no grupo de pro-
bidticos e uma peque-
na diminuic¢do no gru-
po de controle.

- A incidéncia de fezes
moles apresentou uma
diminuicdo  pequena
em ambos os grupos
e houve um aumento
na incidéncia de fezes
na consisténcia normal
para ambos os grupos.

- Resultados prelimi-
nares promissores,
porém nio houve es-
tudos clinicos suficien-
tes para comprovar a
evidéncia de probi6-
ticos no aumento de
CD#4 ou parametros
clinicos da progressao
do HIV.

- A aplicacio de prebi-
oticos para inverter as
alteracoes intestinais
induzidas pelo HIV
tem um potencial
consideravel.
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Autor/ ano

Desenho do estudo

Intervengdo/ expo-
sigdo

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Stephanie L. Irvine,
Ruben Hummelen,
Sharareh Hekmat,
Caspar W. N. Looman,
Dik F. Habbema e
Gregor Reid (2010)"

Gregor Reid (2010)*

A Gori, G Rizzardini,
B van’ t Land, KB
Amort, J van Schaik,
C Torti, T Quirino, C
Tincati, A Bandera, ]
Knol, K Benlhassan-
-Chahour, D Tra-
battoni, D Bray, A
Vriesema , G Welling,
J Garssen e M Clerici
(2011)°

Susanna Cunningham-
-Rundles, Siv Ahrné,
Rosemary Johann-
-Liang, Rachel Abuav,
Ann-Margaret Dunn-
-Navarra, Claudia
Grassey, Stig Bengma-
tk e Joseph S. Cervia
(2011)"

Natalie 1. Wilson,
Linda D. Moneyham,
Anne W. Alexandrov
(2013)'®

Estudo retrospectivo
observacional

Estudo de reflexdo

Estudo clinico piloto
duplo-cego, randomi-
zado, controlado por
placebo

Artigo de revisio

Artigo de revisao
sistematica

Suplementagao de
iogurte na porc¢ao de
com 200mlL contendo
109UFC/mL de L.
rhamnosus Fiti para
mulheres infectadas
por HIV em uma
comunidade de baixa
renda da Tanzania.

Demonstrar viabilida-
de em criar uma cozi-
nha comunitaria que
produz iogurte pro-
biotico
para a saude das pesso-
as com o HIV/SIDA.

contribuindo

Mistura de oligos-
sacarideos (galacto-
-oligossacarideos de
cadeia curta / fruto-
-oligossacarideos de
cadeia longa / pectina
hidrolisada derivada
de oligossacarideos
cidos (scGOS /
IcFOS / pAOS.

Base de dados (Pub-
med)

Comparar a contagem
de células CD4 em
pacientes infectadas
por HIV com o uso
de iogurte suplemen-
tado com probidtico e
o grupo placebo.

Reflexao: Por que os
paises  desenvolvidos
nao se esforcam mais
para trazer probidticos
a base de nutri¢do para
pessoas HIV+ em ne-

cessidade?

Avaliar efeitos de uma
mistura de oligossa-
carideos pré-bioticos
em adultos infectados
com HIV de terapia
anti-retroviral alta-
mente ativa (HAART).

Investigar o efeito de
bactérias probidticas
no crescimento mi-
crobiano e na funcio
imununolégica na
infec¢do pelo HIV.

Avaliar na literatura o
uso de probidticos em
doencas cronicas, na
disfuncao do intestino
do HIV, reducio na
inflamacido causada
pela translocacido
microbiana.

- A introducao do
iogurte probibtico

foi associada 2 um
aumento da contagem
de CD4 entre as con-
sumidoras.

- Jogurte suplemen-
tado com probidtico
pode ser consumido
com seguranca pelo
HIV / SIDA consi-
derando beneficios na
saude intestinal e po-
tencialmente no status
imunologico.

- Microbiota melho-
rou significativamente
com o aumento de
bifidobactérias, dimi-
nuicao de Clostridium
coccoides | Eubacterium
Reticular, e niveis
patogénicos do grupo
Clostridinm lituseburense.
- Aumento da ativida-
de de células assas-
sinas naturais (NK)
quando comparadas
com o grupo de
controle.

- Bactérias probidticas
podem estabilizar o
nimero de células T
CD4 + em criancas
infectadas pelo HIV-1
e podem exercer
efeitos protetores
contra a inflamacio e
a ativacao cronica do
sistema gastrointesti-
nal e imunoldgico.

- Probidticos foram
favoraveis na mo-
dulacio da fisiologia
intestinal, integridade
da barreira e funcao
imunologica.
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Yan Su, Baojiang
Zhanga, Lingling Sub
(2013)»

Bhaswati Sinha e Muni
Rubens (2014)*

Otto O. Yang, The-
odoros Kelesidis,
Robert Cordova e
Homayoon Khanlou

201415

Katia Falasca, Jacopo
Vecchiet, Claudio Uc-
ciferri, Marta Di Nico-
la, Chiara D’Angelo
and Marcella Reale
(2015)"

Estudo i vitro

Artigo de revisdo

Estudo clinico rando-
mizado duplo-cego
placebo controlado

Ensaio clinico

Lactobacillus casei 393
obtido da Colecio de
Culturas Americana

Base de dados
(Pubmed e Medline)

Probiético de capsula
Bacillus coagulans GBI-
-30,6086UFC em
pessoas infectadas
com HIV em uso de
terapia anti-retroviral

Homens HIV + em
terapia anti-retroviral,
a0s quais foi dada uma
bebida probiotica,
Yakult Light® conten-
do Lactobacillus casei

Shirota (LcS)

Investigar a proteina
de superficie celular
de Lactobacillus e seu
papel no bloqueio da
transmissao de HIV.

Examinaram o meca-
nismo de transloca¢io
microbiana em indivi-
duos infectados pelo
HIV

Averiguar se o pro-
biético oral poderia
melhorar a ativagao
imune residual em
pacientes tratados por
HIV cronicamente

Averiguar como o
probidtico pode
reduzir o indice infla-
matério de pacientes
infectados pelo HIV.

- O anticorpo mono-
clonal para o receptor
CD4 poderia inibir
parcialmente a ligacdo
de HIV a Lactoba-
cillus.

- Lactobacillus poderia
diminuir a infec¢ido
por pseudovirus de
HIV-1 de células
TZM-bl in vitro em
60-70%.

- O Lactobacillus
expressa o receptor
CD#4 e o utiliza para
bloquear a transmis-
sao do HIV.

- Suplementaciao de
probiéticos/prebi-
oticos ¢ promissora
contra a translocagio
microbiana

- Suplementacio de
probidticos/prebidti-
cos aumenta a depu-
ragdao de produtos mi-
crobianos e favorece a
restauracdao da integri-
dade intestinal em uso
de antibidticos.

- Probidtico ¢ seguro
e bem tolerado pelos
consumidores e
pareceu melhorar os
sintomas gastrointesti-
nais cronicos.

- Aumento significati-
vo na percentagem de
células T CD4 + do
sangue em compara-
¢do com placebo.

- Melhora da inflama-
¢ao residual.

- O LcS probidtico
foi associado a2 um
aumento de linfécitos
T e 2 um aumento
CD56 +.

- Diminuicao signi-
ficativa dos niveis de
RNAm de TGF, I1.-10
e IT.-12 e expressao
de IL-1

- Aumento da IL.-23
sérica.

- Diminuicao da
inflamacio e risco
cardiovascular.
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Autor/ ano

Desenho do estudo

Intervengdo/ expo-
sigdo

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Birgitte Stiksrud, Piotr
Nowak, Felix C. Nwo-
su, Dag Kvale,

Anders Thalme, An-
ders Sonnerborg, Per
M. Ueland, Kristian
Holm, Stein-Erik
Birkeland, Anders E.
A. Dahm,

Per M. Sandset, Knut
Rudi, Johannes R.
Hov,
Anne M. Dyrhol-Riise
e Marius Troseid

(2015)'¢
Gabriella  d’Ettorre,
Giancarlo  Ceccarelli,

Noemi Giustini, Sara
Serafino,

Nina Calantone, Ga-
briella De Girolamo,
Luigi Bianchi, Valeria
Bellelli,

Tommaso Ascoli-Bar-
toli, Sonia Marcellini,
Ombretta
Jason M. Brenchley,
Vullo

Turtiziani,

Vincenzo
(2015)"7

Estudo clinico rando-
mizado duplo-cego
placebo controlado

Estudo clinico piloto
longitudinal ~denomi-
nado “Probio-HIV”

Os probidticos foram
consumidos através
de 250 mL./d de leite
desnatado fermentado
suplementado com
Lactobacillus rhamnosus
GG (108 cfu / mL),
Bifidobacterinm animalis
subsp. Lactis B-12 (108
cfu / mL) e Lactoba-
cillus acidophilus La-5
(107 cfu / mL)

dietéti-
co diario com probi-

Suplemento

oticos (pacote de 1g
contendo  Streptococcus
salivarins  ssp.  Thermo-
philus [pelo menos 204
bilhdes UFC], Bifido-
bacteria
por B. breve, B. infantis
e B. longum [pelo me-
nos 93 bilhoes UFC],
Lactobacillus — acidophilus
[pelo menos 2 bilhGes
de UFC|, Lactobacillus
plantarum [pelo menos
220 milhées de UFC],
Lactobacillus casei 220
milhSes de UFC], Lac-
tobacillus delbrueckii ssp.
Bulgaricus [Pelo menos
300 milhées de UFC]
e Streptococcus  faecinm
[pelo menos 30 mi-
Ihées de UFC] durante
48 semanas, duas vezes

por dia.

representada

Avaliar o impacto da
intervencao probidtica
sobre a translocacio
bacteriana e inflama-
¢ao em pacientes em
terapia antirretroviral
com supressao viral

e contagem de CD4
subnormal.

Investigar a relacio da
suplementacio de pro-
biéticos com a func¢io
imunoldgica e status

de ativacao imune em
pacientes  infectados
por HIV.

- Redugio significativa
nos niveis de D-di-
mero e uma tendéncia
para niveis reduzidos
da proteina C-reativa
(PCR) e da intetleuci-
na (IL-6).

- Aumento nas Bifi-
dobactérias e Lacto-
bacilos foi observado
com uso de probio-
tico, enquanto que a
abundancia relativa de
Bacteroides diminuiu.
- A expansio das Bifi-
dobactérias correlacio-
fnou-se negativamente
com a presenga de
LPS.

- Nio foram obset-
vadas alteracGes nos
marcadores de translo-
ca¢io microbiana ou
ativacio de células T.

- Terapia anti-retrovi-
ral nao normaliza os
niveis de ativacao imu-
ne em pacientes HIV
positivos.

- Marcadores de trans-
locacdo microbiana fo-
ram significativamente
reduzidos com suple-
mentagdo probidtica.

- Houve reduc¢io nos
de
imune em linfocitos
T CD4, para ambos
os marcadores CD38
e HLA-DR e os seus
niveis plasmaticos de

niveis ativacao

expressio simultanea,
LBP e PCR apés su-
probio-

plementacio
tica.
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A translocacdo bacteriana caracteriza-se
pela disseminac¢ao de produtos microbianos do
lamen intestinal para a circulagao. Tais produtos
incluem lipopolissacarideo (LPS), peptidoglicano,
DNA ribossomal (DNAr)%. Em individuos infec-
tados pelo HIV; a translocagao bacteriana ocorre
devido a ruptura da integridade da barreira epite-
lial e a disfun¢ao imunolégica no trato intestinal’.
Ellis et al.’ reiteram que esta alteracao da integri-
dade epitelial ocorre em decorréncia da mudanca
da composi¢io da microbiota intestinal favore-
cendo a transloca¢io bacteriana.

Segundo Balagopal et al.” a translocagio
bacteriana também prejudica a fungdo hepatica.
Os produtos microbianos atravessam o intestino
através do sistema portal hepatico onde sio reco-
nhecidos pelos toll-like receptors (TLRs) nas célu-
las de Kupffer e hepatocitos facilitando a sua de-
pura¢ao. Como resultado da infecgao pelo HIV, o
fornecimento de sangue as células de Kupffer fica
comprometido, bem como a expressao de prote-
inas essenciais para o reconhecimento e remogao
de patégenos e seus produtos.

O foco da intervencao terapéutica em pa-
cientes HIV positivos tem sido principalmente
para suprimir a replicagdao do virus através de va-
rias combinagdes da terapia antirretroviral (ART).
A literatura coloca que este tratamento diminui a
presenca de LPS, restaura células Th17, aumenta
o numero das células de Kupffer, melhora da in-
tegridade da mucosa intestinal e assim, reduz da
translocacio bacteriana®,

Em comparagio ao tratamento com ART,
uma forma eficaz de intervir contra a translocacao
microbiana € investir em uma microbiota benéfica
através de prebidticos e probidticos suplementa-
res, restabelecimento da integridade intestinal e
reducao da inflamagdo do trato gastrointestinal
(TGI).

Os prebidticos sao definidos como ingre-
dientes alimentares nao digerfveis, quimicamente
classificados como oligossacarideos, que mantém
a homeostase do TGI promovendo o crescimento
e a atividade de bactérias benéficas como bifido-
bactérias e lactobacilos. O mecanismo de a¢ido dos
prebidticos é uma alteragdo direta da composi¢ao
de microbiota no intestino ou um efeito indireto
no esvaziamento gastrico, transito intestinal, di-
gestibilidade de nutrientes, morfologia intestinal e
modulag¢ao do sistema imunoldgico intestinal®.

Gorti et al.” em seu ensaio clinico piloto
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com individuos adultos infectados pelo HIV, ran-
domizaram sua populacio de estudo e o grupo
o qual sofreu a intervencao, recebeu uma mistura
prebidtica. Inicialmente houve queixas de flatu-
léncia e distensao abdominal as quais cessaram no
decorrer do estudo. Nao foi observada nenhuma
alteracdo nos parametros que analisam funcao he-
patica e renal. Em contrapartida, os autores con-
cluiram que a suplementacao dietética com oligos-
sacarideos prebidticos (galato-oligossacarideos,
fruto-oligossacarideos, hidrolisado acido de pecti-
na oligossacarideos), pode modular positivamente
a composi¢ao microbiana intestinal, resultando
em niveis diminuidos de CD14 solavel (sCD14),
células T CD4+/CD25+ ativadas e o aumento da
atividade das células Nazural Killer INK) em indi-
viduos infectados com HIV submetidos a terapia
antirretroviral altamente ativa (HAART).
Hummelen et al."’ em sua revisiao da lite-
ratura, afirmaram que a microbiota intestinal de
pessoas vivendo com HIV é dramaticamente dife-
rente do que a de populagoes saudaveis. O primei-
ro grupo tem uma notavel redugdo de lactobacilos
e bifidobactérias e aumento de espécies patogéni-
cas, como Candida albicans e Pseudomonas aeru-
ginosa. Os probidticos, “microorganismos vivos,
os quais, quando administrados em quantidades
adequadas podem conferir um beneficio para a
saude do hospedeiro™!!
reduciao da permeabilidade epitelial, regulacao da

, relacionam-se com uma

inflamagao sistémica e da mucosa e de respostas
“tipo alergia” Th-2".

Cunningham-Rundles et al.'”” em seu es-
tudo reflexivo, reafirmam que mudangas na mi-
crobiota intestinal possuem um impacto sobre
o metabolismo e no processo inflamatério que
consequentemente tem corroborado para inves-
tigacao de mecanismos potenciais no intestino re-
lacionados a sua disfun¢ao na infec¢ao pelo HIV.
Os estudos atuais mostram que a perda de células
CD4+ e Th17 do intestino ocorre precocemente
na infecgao pelo HIV. A translocacdo bacteriana
e a supressao da resposta das células T regulado-
ras (Treg) estdo associadas a ativagdo imunoldgica
cronica e a um estado pro-inflamatorio.

Falasca et al.” em seu ensaio clinico com
30 homens HIV positivos utilizaram um leite fer-
mentado contendo o probidtico Lactobacillus casei
Shirota (L.cS) sendo utilizado duas vezes por sema-
na durante um més. O probidtico foi associado
a um aumento de linfécitos T e a um aumento
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de CD56+ (p = 0,04). Houve também uma di-
minui¢ao significativa dos niveis de RNAm de
TGE, IL-10 e IL-12 (P <0,001) e expressio de
IL-1 (p <0,001) e um aumento da IL.-23 sérica (p
= 0,03). Portanto, tais dados forneceram evidén-
cias preliminares de que a suplementagdao pro-
biética pode modular paraimetros imunolégicos
e algumas citocinas. Os autores ainda propoem
que LcS pode ser uma estratégia barata e pratica
para pacientes soropositivos do HIV.

De acordo com Irvine et al.'¥, iogurtes
suplementados com Lactobacillus rhamnosus
nao s6 fornecem um estimulo econémico para
os agricultores e aos que produzem o iogurte,
como também contribuem na melhora da fun-
¢ao imunologica entre os que vivem com o HIV.
Em seu estudo, o iogurte com probiético foi sig-
nificativamente associado com efeitos benéficos
a longo prazo na contagem de CD4 e proporcio-
nou uma intervengao eficaz para retardar a dete-
rioragao do sistema imunolégico e potenciar o
tratamento antirretroviral.

Os resultados obtidos por Trois e cola-
boradores® em seu estudo com criancas entre 2
a 12 anos de idade infectadas por HIV, constata-
ram que os probidticos possuem uma capacida-
de de melhorar o sistema imunolégico. Portanto,
especula-se que a presenca de uma microflora
saudavel, o uso de probidticos pode aumentar
a contagem de células CD4+, permitindo assim
uma recupera¢ao funcional parcial da resposta
imune em criangas infectadas pelo HIV. Contu-
do, os autores ressaltam que mais trabalhos com
o tema precisam ser realizados.

Yang et al.”” em seu estudo placebo con-
trolado duplo cego, tinham como hipotese que
um probiético oral poderia melhorar a ativagao
imune residual em pacientes cronicos infectados
por HIV. Foi testada a ingestao do probiotico
Bacillus coagulans GBI-30 sob a forma de cap-
sula. Constatou-se que o probiotico era seguro
e bem tolerado, e pareceu melhorar os sintomas
gastrointestinais cronicos. Sua administragao foi
associada a um aumento significativo das célu-
las T CD4+ do sangue e redugao de citocinas
inflamatérias. Contudo, os autores afirmam que
¢ necessario um estudo mais aprofundado para
determinar as vias imunitarias envolvidas.

De modo semelhante, o estudo de Sti-
kstrud et al.'® avaliou o impacto da interven¢ao
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probidtica sobre a translocagao bacteriana e in-
flamagao em pacientes em terapia antirretroviral
com supressio viral e contagem de CD4 sub-
normal. Foram trinta e dois pacientes randomi-
zados de uma forma duplamente cega durante
oito semanas. Marcadores de inflamacio solu-
vel, D-dimero, LLPS, sCD14, ativacio de células
T, metabolitos do triptofano e composi¢ao de
microbiota intestinal foram analisados no inicio
e no final do estudo. Como resultados observa-
ram que os doentes que receberam probidticos
tiveram uma redugao significativa nos niveis de
D-dimero (alteracao média 33%, P = 0,03) e
uma tendéncia para niveis reduzidos da protei-
na C-reativa (PCR) (p = 0,05) e da interleucina
(IL-6) (p = 0,06). Houve também aumento nas
Bifidobactérias (p = 0,04) e Lactobacilos (p =
0,06) no grupo que sofreu a intervengao e em
contrapartida reduziu a presenca de bacteroides.
Nio foram obsetrvadas alteracdes nos marcado-
res de translocacio microbiana ou ativacao de
células T. Contudo, a proliferacao das Bifidobac-
térias correlacionou-se negativamente com o0s
niveis de LPS (r = 20,77, P = 0,01), enquanto a
reducdo de bacteroides correlacionou-se positi-
vamente com altera¢des no LPS (r = 0,72, P =
0,02). Portanto, Stiksrud et al.'® concluitam que
a intervengdo probidtica parece reduzir marca-
dores de coagulagao e inflamagao sem alteragoes
evidentes na translocacio.

Mais uma vez o estudo de d’Ettorre et
al.'” em seu ensaio clinico denominado “Probio-
-HIV” com individuos em ART demonstraram a
reducio da inflamacio e otimizacio do sistema
imunolégico com consequente interferéncia na
patogénese do HIV. A inflamac¢ido e marcadores
de translocagao microbiana foram significativa-
mente atenuados apos a suplementagao probio-
tica. Os pacientes mostraram um aumento esta-
tisticamente significativo nos niveis de ativagao
imunolégica em linfécitos T CD4 e para ambos
os marcadores CD38 e HLLA-DR.

Outro trabalho que reiterou através de
uma revisao bibliografica evidéncias cientificas
contundentes de que os probibticos sdao favora-
veis na modulacao fisiolégica intestinal, integri-
dade da barreira e funcio imune foi o de Wilson
et al.’®. A revisio considera o uso de probiéticos
uma terapéutica adjunta, digna de consideragao e
pesquisa em pessoas infectadas pelo HIV.



Probioéticos no tratamento de coloni-
zagao bacteriana e fungica em infectados por
HIV/Aids

Entre os estudos que avaliaram coloniza-
¢ao bacteriana e fungica foram encontradas duas
revisoes da literatura, um ensaio clinico tipo piloto
conforme ¢é discriminado na tabela 2.

A intervencao utilizada no unico ensaio
clinico foi o iogurte DanActive™ ou YoPlus™.
Cunningham-Rundles et al."”* em seu estudo refle-

Cad Bras Med XXXT (1-4): 1-84, 2019

comum entre mulheres infectadas pelo HIV e esta
associada a2 um aumento de trés vezes na trans-
missao do HIV. Sha et al."” relataram que a car-
ga viral do HIV da microbiota genital feminina
correlacionou-se inversamente com as espécies de
Lactobacillus e positivamente com BV e Myco-
plasma hominis". Quando os efeitos da diversida-
de de microbiota genital das mulheres infectadas
pelo HIV com BV foram comparadas aos indi-
viduos sem BV, os resultados mostraram que as
mulheres HIV positivas tinham uma microbiota

xivo, apontaram que a bacteriose vaginal (BV) é

20

mais diversificada®.

Tabela 2. Resumo de estudos sobre probiéticos no tratamento de coloniza¢io bacteriana e fungica em infectados por HIV/

SIDA

Autor/ ano

Desenho do estudo

Intervengdo/ expo-
si¢do

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Susanna Cunningham-
-Rundles, Siv Ahrné,
Rosemary Johann-
-Liang, Rachel Abuav,
Ann-Margaret Dunn-
Claudia
Grassey, Stig Bengma-
rk e Joseph S. Cervia
(2011)*

-Navarra,

Amita Ray, Sujoy

Ray, Aneesh Thomas
George, Narasimman
Swaminathan (2011)*

Haihong Hu,

Daniel J. Merenstein,
Cuiwei Wang,

Pilar R. Hamilton,
Mandy L. Blackmon,
Hui Chen,

Richard A. Calderone,
Dongmei Li (2013)*

Artigo de revisdo

Estudo de revisao

Estudo clinico piloto
longitudinal

Bases de dados
eletronicas utilizadas:
CENTRAL, Medline,
EMBASE, LILACS e
CINAHL.

Consumo de iogur-

te com probidtico
(iogurte DanActive™
ou YoPlus™) Periodo
sem consumo de
probidticos, seguido
de dois perfodos de
consumo de 15 dias
cada.

Investigar o efeito de
probidticas
no crescimento micro-

bactérias

biano e na fung¢ao imu-
nunoldgica na infec¢ao
pelo HIV.

Comparar a eficicia
de varios antifingicos
administrados via
vaginal ou oralmente

e probioticos patra o
tratamento e profilaxia
de candidiase vulvo-
vaginal (VVC) em
mulheres infectadas
pelo HIV.

Avaliar o impacto do
consumo de probio-
ticos na colonizac¢io
de Candida na mucosa
oral e vaginal em mu-
lheres infectadas por
HIV/SIDA.

- Bactérias probioticas
tém se mostrado ativas
contra a vaginose bac-
teriana em mulheres
HIV-1 positivas.

- Clotrimazol, Lacto-
bacillus e Placebo nio
deram resultados de-
finitivos na prevencio
de VVC.

- Nao foram encontra-
dos ensaios para tratar
o VVC em mulheres
HIV positivas.

- A direcao dos
achados sugere que
Clotrimazol e Lactoba-
¢illus melhoraram os
resultados profilaticos
quando comparados
com placebo.

- Houve menor colo-
nizagao fungica entre
mulheres quando
consumiram iogurtes
com probidticos.
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Uma revisao sistematica publicada em
2009 analisando quatro de 17 ensaios controlados
que foram considerados elegiveis para inclusio
concluiram que os probidticos sio promissores
no tratamento BV?'. Os ensaios compararam pro-
biéticos com placebo e probiéticos com antibi6-
ticos convencionais em comparag¢ao com placebo.
Encontraram uma restauracao de lactobacilos a
niveis normais com erradicacdo da microbiota al-
terada pela BV.

A candidfase vulvovaginal (VVC) é uma
das mais comuns infecgoes fingicas que ocorrem
com frequéncia em mulheres infectadas pelo HIV.
Sintomas mais comuns de VVC sio prurite, des-
conforto, dispareunia e disuria®. A infeccio va-
ginal esta associada a secrecao branca e as placas
sao vistas nas paredes vaginais eritematosas. Mes-
mo que raramente ou nunca resultem em infecgao
fungica sistémica, se nao forem tratadas essas le-
soes contribuem consideravelmente para a mor-
bidade destas mulheres associada a infecgao pelo
HIV.

1?2 em sua revisio da literatu-

Ray et a
ra compararam a eficacia de varios antifingicos
administrados vaginal ou oralmente para o trata-
mento e profilaxia de VVC em doentes infectados
pelo HIV. Os autores encontraram alguns acha-
dos em que Clotrimazol e Lactobacillus melho-
raram os resultados profilaticos para episddios de

VVC quando comparados com placebo.

Hu et al.* em seu estudo piloto avaliaram
o impacto do consumo de probidticos na colo-
nizacdo de Candida da mucosa oral e vaginal em
mulheres infectadas por HIV. Os resultados indi-
caram que o consumo de iogurte adicionado de
probiotico poderia reduzir a colonizagao fingica e
alguns sintomas em mulheres infectadas pelo HIV
e nao infectadas pelo HIV. Portanto, os autores
salientam que o iogurte acrescido de probiotico
pode além de oferecer uma alternativa segura e
bem tolerada, atuar como tratamento suplementar
a mulheres HIV+ melhorando sua qualidade de
vida®.

Hummelen et al.'’ demonstraram que
uma maior contagem de células CD4 levam a um
menor crescimento de fungos vaginais. Portanto,
alguns pesquisadores recomendam iogurtes que
contenham probidticos como uma potencial pre-
vengao e tratamento de pessoas infectadas pelo
HIV devido ao aprimoramento do sistema imu-
nologico.

Interferéncia do probiotico na qua-
lidade de vida em individuos infectados por
HIV

Entre os estudos que avaliaram a interfe-
réncia dos probidticos na qualidade de vida foram
encontrados dois ensaios clinicos e um estudo ob-
servacional conforme é apontado na tabela 3.

Tabela 3. Resumo de estudos sobre interferéncia do probiotico na qualidade de vida em individuos infectados por HIV

Autor/ ano

Desenho do estudo

Intervengdo/ expo-
si¢do

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Kingsley C. Anukam, Ensaio clinico rando-

Emanual O. Osazuwa,
Humphrey B. Osado-
lot, Andrew W. Bruce
e Gregor Reid (2006)*

mizado

100mL de iogurte su-
plementado com L.
reuteri RC-14

e L. rhamnosus GR-1
durante 15 dias para
mulheres pre meno-

pausadas infectadas
por HIV/SIDA na Ni-
geria.

Determinar se o iogur-
te suplementado com
probidtico auxilia no
tratamento da diarreia
e contagem de células

CD4.

- Parametros hema-
tolégicos,  contagem
de células CD4 e qua-
lidade de vida foram
melhorados 15 a 30
dias depois do uso de

probidticos.

- Probidticos auxilia-
ram na fresolucio de
sintomas como diar-
reia, nauseas e flatu-
léncia.
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Autor/ ano

Desenho do estudo

Intervengdo/ expo-
sigdo

Desfechos analisa-
dos

Principais resulta-
dos

Livia Trois, Edmundo
Machado Cardoso e
Ernani Miura (2007)°

Melissa  A.  Whaling,
Isaac Luginaah, Gre-
gor Reid, Sharerch
Hekmat,  Amardeep
Thind, Joseph Mwan-
ga ¢ John Changalucha
(2012)*

Estudo clinico rando-
mizado duplo-cego
placebo controlado

Estudo observacional

Criancas infectadas
pelo HIV (2-12 anos),
sendo que um grupo
recebeu probidticos
(férmula contendo
Bifidobacterinm bifidum
com Streptococcus ther-

mophilus).

Determinar se o uso
de probidticos poderia
melhorar a resposta
imunolégica atra-

vés da contagem de
células CD4 e reduzir
os episodios de fezes

liquidas.

conheci-
percepgao
sobre os efeitos poten-

Analisar o
mento e

ciais dos probioticos
na qualidade de vida
no contexto da infec-
¢do pelo HIV/SIDA.

- A incidéncia de fezes
moles apresentou uma
diminui¢io pequena
em ambos os grupos
e houve um aumen-
to na incidéncia de
fezes na consisténcia
normal para ambos os
grupos melhorando a
qualidade de vida para
criangas infectadas por
HIV.

- Individuos que fazem
uso de probidticos in-
dicaram ganho de peso
e melhor qualidade de
vida.

- Jogurte suplemen-
tado com probiotico

é visto como “medi-
camento”,  tratamen-
to para o HIV/SIDA
sendo assim melhor
aceitos. E seus efeitos
benéficos estavam fa-
zendo as pessoas se
sentitem melhotr acar-
retando em um aban-
dono a terapia antirre-
troviral.

As intervengoes e exposicoes estudadas
foram: férmula contendo Bifidobacterinum  bifidum
com Streptococcus thermophilus e iogurte suplemen-
tado com L. reuters RC-14 e L. rhammosus GR-1.

O trabalho qualitativo de Whaling et al.
(24) realizado na Mwanza na Tanzania com indi-
viduos vivendo com HIV / SIDA, consumiam io-
gurte adicionado de probiotico produzido através
de uma parceria da Western Heads East, do Insti-
tuto de Pesquisa Médica da Tanzania e da Asso-
ciagio Grupo de Mulheres Tukwamune. Foram
percebidos efeitos benéficos, tais como ganho de
peso e melhor satde e bem-estar. No entanto, os
autores destacam que esses efeitos benéficos po-
deriam resultar em um equivoco sobre o uso do
iogurte com probiotico e a melhora na qualidade
de vida acarretando em um abandono a ART. Por
isso, os resultados ilustram os desafios potenciais
no que diz respeito a introdugdo de suplementos

alimentares a este publico™.

Na comunidade cientifica, acredita-se que
o uso de probidticos pode contribuir com um
avango profilatico e terapéutico para varias infec-
¢oes. Os Lactobacillus representam um potencial
terapéutico no tratamento clinico do HIV. No en-
tanto, o mecanismo subjacente as a¢oes dos pro-
biéticos ainda precisam ser melhor investigados™.

Segundo Anukam et al.*, o HIV/Aids
esta mudando a paisagem humana na Africa sub-
-saariana. Relativamente poucos doentes recebem
terapia antirretroviral e muitos sofrem de diarreia
debilitante que afeta sua qualidade de vida. A utili-
zagao de probioticos (Lactobacillus rhamnosus GR-1
e L. reuter: RC-14) através de iogurte aparece
como alternativa neste contexto. Vinte e quatro
mulheres adultas HIV/Aids (18 a 44 anos) com si-
nais clinicos de diarreia moderada participaram do
estudo. Averiguou-se que sintomas como diarreia,
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flatuléncia e nauseas tiveram expressiva melho-
ra demonstrando que o iogurte com probiotico
pode proporcionar uma melhor qualidade de vida.
Reid (27) em sua reflexdo analisou a situagao atual
da Africa Subsaariana em relacio 4 crise mundial
do HIV / Aids. O autor reflete e cogita sobre a
possibilidade em utilizar alimentos fermentados,
iogurtes adicionados de probidticos de modo
equivalente a interven¢ao farmacéutica ao tra-
tamento da Aids. A geréncia dos pacientes com
HIV/ Aids é complexa e muitas drogas utilizadas
na ART podem ser extremamente toxicas e caras.
Na Tanzania, por exemplo, ha pacientes que nao
podem pagar pela medicagao por falta de trans-
porte ao local ou clinica para adquirir o medica-
mento.

Sendo assim, o autor instiga a abordagem
dos paises desenvolvidos no alivio para as popu-
lagoes HIV positivas e discute a possibilidade de
usar o alimento para tratar o HIV/Aids. Reid (27)
apresenta uma experiéncia adotada em Mwanza,
na Tanzania, de que foi viavel criar uma cozinha
comunitaria que produzisse um iogurte acrescen-
tado de probidtico e sua contribui¢ao para a saude
das pessoas com o HIV/Aids.

CONCLUSAO

Em meio desta revisao integrativa obser-
vou-se o potencial de acdo benéfica no uso de pré
e probidticos no tratamento do HIV/Aids nio sé
sob o ponto de vista fisiopatolégico aprimoran-
do a fungido imunoldgica e atenuando inflamagio
como também proporcionando melhor qualidade
de vida e tratamento de co-morbidades envolvi-
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RESUMO

Objetivos: Apresentar o resultado de uma revisio na literatura de estudos
relacionados ao estresse do cuidador de idosos e ocorréncia de maus-tratos aos
idosos. Métodos: A selecio dos estudos foi feita nas bases de dados PubMed,
Scielo e Google Académico, com trabalhos publicados em um petriodo de 10
anos. Resultados: Verificou-se que a sobrecarga de trabalho dos cuidadores
afeta a saude dos mesmos e que o estresse do cuidador pode ser um fator de
risco para a ocorréncia de maus-tratos ao idoso. Conclusdo: Os cuidadores
de idosos precisam de suporte e assisténcia adequada para que possam exercer
suas fungdes sem prejuizo a sua qualidade de vida, pois o estresse do cuidador
prejudica o cuidado ao idoso, favorece a ocorréncia de maus-tratos e contribui
para a internac¢io hospitalar e institucionalizagdo dos idosos.

Palavras-chave: cuidadores de idosos, deméncia, qualidade de vida e maus-
tratos ao idoso.

Stress of Caregiver and Elderly Victims of Abuse: Narrative Literature
Review

ABSTRACT

Objectives: To present the result of a review of studies in the literature
related to the stress of the elderly caregiver and the occurrence of elder abuse.
Methods: The studies were selected in the PubMed, Scielo and Google Scholar
databases, with studies published over a 10-year period. Results: 1t was found
that caregivers’ workload affects their health and that caregiver stress may be a
risk factor for elder abuse. Conclusion: Elderly caregivers need support and
adequate assistance so that they can perform their functions without impairing
their quality of life, because caregiver stress impairs care for the eldetly, favors the
occurrence of abuse and contributes to hospitalization and institutionalization
of the eldetly.

Keywords: elderly caregivers, dementia, quality of life and elder abuse.

"Médicos Pés-Graduandos do Cutso de Getiatria do Hospital Universitirio Gaffrée e
Guinle



INTRODUCAO

O envelhecimento populacional é uma
realidade mundial e constitui um desafio as poli-
ticas de saude publica. As doencas cronico-dege-
nerativas tém maior incidéncia e prevaléncia nessa
populacdo, o que ocasiona novas demandas de
saude relacionadas as incapacidades funcionais e
dependéncias, especialmente nos casos de idosos
portadores de deméncia. Nessas condi¢oes, para
os idosos que se tornam dependentes, sera neces-
sario assisténcia de outras pessoas que assumem a
func¢ao de cuidadores. Existem dois tipos de cuida-
dores: os chamados formais, que sdo profissionais
com conhecimento técnico para a realiza¢ao do
cuidado, e os informais, que sao os mais frequen-
tes e nao teém qualificagdo profissional para esse
tipo de fung¢dao. De qualquer forma, o exercicio
dessa atividade pode ser uma tarefa bastante ardua
e estressante que pode afetar profundamente a ro-
tina e a vida desses individuos cuidadores, além
de repercutir no ato de cuidar, gerando impacto
negativo na relagao entre cuidadores e idosos, es-
pecialmente nos casos de pacientes mais frageis
e dependentes que demandam maior atencéo. B
esse, muitas vezes, O cenario para a ocorréncia de
problemas graves, como possiveis maus-tratos co-
metidos pelo cuidador em relacio ao idoso, evi-
denciando o adoecimento de ambos ¢ a necessida-
de de maior atenc¢ao para as demandas de cada um
desses atores, pois do contrario sera cada vez mais
dificil manter a assisténcia domiciliar ao idoso sem
um suporte adequado ao cuidador'”.

OBJETIVOS

O objetivo desse artigo de revisao
narrativa da literatura foi revisar trabalhos com
temas pertinentes ao estresse do cuidador de
idosos dependentes, bem como idosos vitimas de
maus-tratos.

METODOS

Trata-se de um artigo de revisao narrativa
da literatura que se baseou em uma pesquisa
de estudos publicados nos idiomas portugués
e inglés, nas bases de dados PubMed, Scielo e
Google Académico, no periodo de uma década
compreendido entre os anos de 2007 a 2017. A
selecao dos estudos foi feita a partir da relevancia
em relacio ao tema abordado, sendo utilizados
os seguintes descritores: cuidadores de idosos,
deméncia, qualidade de vida e maus-tratos ao
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idoso.

REVISAO E DISCUSSAO

Na maioria das vezes a responsabilidade
de cuidar de idosos dependentes fica a cargo de
um familiar que passa a desempenhar o papel de
cuidador informal do idoso. Esses cuidadores, es-
pecialmente nos casos de pacientes portadores de
deméncia, sdo submetidos a uma carga de traba-
lho intensa, repetitiva e desgastante, pois além das
atividades de cuidado continuo com o idoso e sem
O revezamento COmM outras pessoas, sio muitas
vezes responsaveis pelo cumprimento de tarefas
domésticas e de suas proprias atividades profis-
sionais. Nesse contexto, os impactos relacionados
ao ato de cuidar apontam para uma situagao de
vulnerabilidade dos cuidadores, que ficam mais
sujeitos a fragilizacao, desenvolvimento de qua-
dros de ansiedade, depressao, estresse, sindrome
de burnout, isolamento social e maior risco de
negligéncia em relagao as suas proprias necessida-
des que passam a ser consideradas como menos
importantes, o que compromete a qualidade de
vida desses individuos e interfere negativamente
na assisténcia prestada ao idoso*”.

Assim, fica evidente que o adoecimento
ocorre para ambos, pois a medida que o quadro
demencial do paciente progride o cuidador ten-
de a aprofundar suas dificuldades em relacio ao
enfrentamento de situagdes para as quais nao foi
tecnicamente preparado, convive com a solidao
no cuidado ao idoso por nao ter apoio de outros
membros da familia, tem sua vida pessoal e planos
para o futuro modificados, além de nao saber lidar
com os sentimentos negativos que emergem des-
se convivio. Apesar disso, podem existir impactos
positivos quando o cuidador familiar consegue
enxergar no cuidado ao idoso uma oportunidade
de retribuir com carinho os cuidados que um dia
esse idoso lhe proporcionou, além de toda expe-
riéncia e habilidades construidas ao longo desse
convivio®,

O estresse do cuidador é uma situacio de
grande relevancia que merece atenc¢ao da familia e
dos profissionais de saide para a implementagao
de medidas que possibilitem a melhora da quali-
dade de vida do cuidador. Essas agdes apresentam
implicagoes também para o idoso dependente,
ja que a melhora na qualidade de vida do cuida-
dor poderia evitar ou adiar a interna¢ao do idoso
dependente em instituicbes de longa permanén-
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cia®’,

No Brasil alguns estudos apontam que os
cuidadores de pacientes com deméncia sio fre-
quentemente mulheres, principalmente esposas e
filhas, que tém outras atividades além do cuidado
com o idoso, nao raramente tém seu autocuidado
comprometido em funcdo do desgaste relaciona-
do a0 oficio de cuidador, estio mais susceptiveis
ao desenvolvimento de quadros de estresse e ou-
tras comorbidades, e tém uma pior percep¢ao do
seu estado de saude em relagao a média da popu-
lagio brasileira™’.

Nesse grupo, os sintomas psicologicos
relacionados ao estresse sao predominantes e po-
dem ser resultantes do despreparo, desinforma-
¢a0 e da angustia a partir do convivio com o idoso
dependente. Em fases mais avancgadas do quadro
de estresse ¢é possivel observar a sobrecarga do
cuidador como uma resposta multidimensional
que afeta varios dominios da qualidade de vida,
interferindo na funcionalidade do individuo, que
além dos sintomas emocionais, fisicos e de estres-
sores financeiros, pode ter aspectos sociais de sua
vida bastante comprometidos em funcao do isola-
mento social>>!*!!,

Outro aspecto muito importante a ser
destacado na relacio entre cuidador e idoso é a
ocorréncia de violéncia. Além das limitacoes re-
lacionadas a dependéncia e consequente vulnera-
bilidade por parte do idoso, esses idosos também
podem ser vitimas de algumas formas de violén-
Cia12,13'

A violéncia contra o idoso é definida como
a realizagao de um ato que pode ser unico ou re-
petido, ou de omissao em relagao a providéncias
necessarias para o bem estar do idoso. Essa vio-
léncia capaz de provocar dano ou angustia a uma
pessoa idosa pode ser classificada como maus-tra-
tos fisicos e/ou emocionais, abuso econdémico, se-
xual e negligéncia em relacdo as suas necessidades
basicas, cometida por qualquer pessoa que assuma
a responsabilidade do cuidado com o idoso'*".

A violéncia ao idoso representa um grave
problema de saidde publica que carece de ages
efetivas para o seu enfrentamento. Os casos sio
subnotificados e as informagdes escassas, o que
provavelmente se deve ao medo e constrangimen-
to familiar diante dessa situagao onde o agressor
frequentemente é o proprio cuidador. Os fatores
de risco relacionados as vitimas sao fragilidade,
idade avangada, sexo feminino, comprometimen-
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to cognitivo e da capacidade funcional, além de
alteragdes comportamentais. J4 em relagdo aos
cuidadores, os fatores de risco para a ocorréncia
da agressao, em geral praticada por homens com
relagao de proximidade com a vitima e habitantes
de um mesmo domicilio, incluem estresse do cui-
dador, satide mental, falta de recursos financeiros,
histérico prévio de violéncia doméstica e uso de

alcool ou outras drogas'>">?.

CONCLUSAO

O aumento da expectativa de vida e
consequente envelhecimento da populagao
mundial foi uma conquista muito importante
para as sociedades. Entretanto, a medida que
ocorre esse aumento da populagao de ido-
sos a sociedade experimenta novas demandas
desse grupo populacional e que nem sempre
sdo atendidas de maneira adequada, especial-
mente nos paises em desenvolvimento, onde
o sistema de saiude publica ¢ deficitario para a
populagdo geral e a assisténcia ao idoso, com
programas especificos e equipes multidiscipli-
nares, ainda nao é uma prioridade das politicas
publicas.

Além das questoes de saude advindas
da diminui¢ao da capacidade funcional e maior
prevaléncia de doencgas cronico-degenerativas
e seus efeitos deletérios, ha outras dificuldades
relacionadas ao fragil suporte social e familiar
a esses pacientes idosos, especialmente aos
mais dependentes e portadores de deméncia,
que necessitam de assisténcia permanente para
suas atividades de vida diaria e da presenca de
cuidadores.

As responsabilidades e tarefas relacio-
nadas ao cuidado do idoso, a falta de apoio e
cooperagao dentro do nucleo familiar e a au-
séncia de servigos especializados voltados para
o suporte aos cuidadores, sdo fatores que afe-
tam a qualidade de vida do cuidador, aumen-
tando os riscos de desenvolvimento de estresse
e outras patologias. Essa situagao de sobrecar-
ga e estresse do cuidador pode interferir nega-
tivamente no cuidado prestado ao idoso, faci-
litando, inclusive, a ocorréncia de maus-tratos,
sobretudo para os mais frageis e dependentes,
que podem ter o agravamento do seu estado
de saude.

E necessario um olhar mais cuidadoso
e atento para essas questoes que demandam



acoes mais efetivas do ponto de vista da as-
sisténcia médica, social e legal, em virtude das
sérias consequéncias relacionadas a essas situ-
agoes, especialmente a institucionaliza¢ao dos
idosos em func¢io do adoecimento de seus cui-
dadores.
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Necrolise Epidérmica Toxica: Um Caso
Bem-sucedido com Uso de Imunoglobulina

Mariana Piraja Genta', Jodo Victor Bezerra®, Marilda Aparecida Milanez
Motgado de Abreu’

RESUMO

A sindrome de Steven-Johnson (8SJ) e a necrélise epidérmica toxica (NET) sdao
condi¢Ges dermatoldgicas raras e ameagadoras a vida. Este relato apresenta um
tratamento bem sucedido com imunoglobulina humana de um homem de 72
anos que desenvolveu NET ap6s dez dias do uso de sulfametoxazol-trimetoprim
no pés-operatério de uma fistula anal.

Palavras-chave: necrélise epidérmica téxica, efeitos adversos, imunoglobulina.

Toxic Epidermal Necrolysis: A Successful Case Treated with
Immunoglobulin

ABSTRACT

Steven-Johnson syndrome (S§J) and epidermal toxic necrolysis (TEN) are
rare and life-threatening dermatological diseases. This report presents a good
response of immunoglobulin in a 72-year-old man who developed TEN after
the use of sulfamethoxazole-trimethoprim in the postoperative period of an
anal fistula.

Keywords: epidermal toxic necrolysis, adverse effects, immunoglobulin.
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INTRODUCAO

A sindrome de Steven-Johnson (SSJ]) e a
necrolise epidérmica toxica (NET) sio reacOes
adversas cutaneas raras, graves e de alta mortali-
dade. Ambas caracterizam-se por graus diversos
de severidade de descolamento epidérmico, ero-
s6es de mucosas e alteracio no funcionamento
de o6rgios internos. Considera-se SS] quando ha
um descolamento epidérmico menor que 10% e
NET quando mais que 30% da epiderme ¢é desco-
lada. Um grande espectro de medicamentos tem
sido associado as referidas condig¢des, tais como
antibiéticos, anti-inflamatétios nio hormonais,
antifingicos imidazolicos, anticonvulsivantes e
varias outras classes de drogas comuns na pratica
clinica'”. Além disso, infec¢des pelo virus da imu-
nodeficiéncia humana (HIV) e pelo Mycoplasma
pneumoniae também podem também ser causa.
As sulfonamidas, incluindo sulfametoxazol-trime-
toprim, sao uma das classes mais reportadas como
causadoras desta grave reacao adversa®”.

Embora ndo haja consenso, acredita-se
que a morte das células epidérmicas seja mediada
por diversas citocinas e citoxicidade das células T
sobre os queratinécitos’. Devido ao mecanismo
imunomediado, estratégias de imunoterapia tém
sido propostas, ainda que nao haja evidéncias for-
tes da eficicia'’.

Neste relato, apresentamos um homem de
72 anos de idade que desenvolveu NET apos o
uso de sulfametoxazol-trimetoprim, que se recu-
perou completamente ap6s o uso da imunoglobu-
lina humana.

RELATO DE CASO

Descrevemos o caso de um paciente mas-
culino, de 72 anos, procedente de Dracena - Sao
Paulo, previamente hipertenso, cardiopata, diabé-
tico e portador de doenga arterial obstrutiva peri-
férica e doenca renal cronica grau IV, o qual en-
contrava-se em seguimento na cidade de origem
devido a realizagio de colostomia para corre¢ao
cirargica de uma fistula anal, para o que estava fa-
zendo uso de sulfametoxazol e trimetoprim ha 10
dias, tendo evoluido com quadro cutaneo.

O paciente foi o encaminhado ao Hospi-
tal Regional de Presidente Prudente, apresentan-
do desnudamento cutineo extenso, em cerca de
70% da superficie corporéa (acometendo face,
tronco, membros superiores e inferiores), com si-
nal de Nikolsky presente e comprometimento de
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mucosas ocular, oral e genital.

Foi admitido em Unidade de Terapia In-
tensiva (UTT) e iniciado hidratagdo monitorizada
devido a doenca renal cronica grau 1V, cuidados
topicos na pele e mucosas, suporte intensivo,
nutricio enteral, sintomaticos e imunoglobulina
humana endovenosa na dose de 3g/kg divididos
em 4 dias. Paciente evoluiu com estabilizacio do
quadro cutaneo em uma semana da realizacao da
imunoglobulina, com negativagao do sinal de Ni-
kolsky, melhora da funcio renal e alta da UTT com
posterior reepitelizagao completa.

DISCUSSAO

A NET ¢ uma condi¢ao dermatologi-
ca rara e de alta mortalidade. Caracteriza-se por
maculas eritematosas que evoluem para desco-
lamento epidérmico, superior a 30% da superfi-
cie corporea, e acometimento de mucosas, com
formagao de bolhas em pelo menos duas areas,
tais como boca, garganta ou genitais. O evento
clinico, em sua maioria, é precedido pelo uso de
medicamentos. Segue-se entao um periodo pro-
dromico variavel de um a quatorze dias, em que
os pacientes podem apresentar um quadro de
mal-estar, diarreia, adinamia, cefaleia, mialgias e
artralgias'>"".

A etiopatogenia da sindrome ainda nao
esta totalmente clara. Acredita-se que o processo
imunolégico envolva as células T citotoxicas, célu-
las Natural Killers e intensa produgio de citocinas,
dentre as quais a granulisina, que é apontada como
a responsavel pela destruicao dos queratindcitos e
consequente descolamento epidérmico. Além dis-
s0, ha participagao de reagao de hipersensibilidade
do tipo IV e predisposicao genética®’.

A fisiopatologia da NET passa por trés as-
pectos: (1) descolamento epidérmico, (2) resposta
inflamatoria sistémica intensa e (3) acometimento
de mucosas. O descolamento da epiderme pode
levar a desidratacao, disturbios hidroeletroliticos,
insuficiéncia renal aguda e choque, bem como a
perda da barreira cutanea, elevando a vulnerabili-
dade a colonizagao por micro-organismos. A res-
posta inflamatéria sistémica, com seus sinais clini-
cos caracteristicos (taquipneia, taquicardia, febre
ou hipotermia e leucocitose), eleva a chance de
infecgoes e o risco de disfungao de érgaos. Por ul-
timo, o acometimento da mucosa respiratoria, por
exemplo, pode levar a um quadro de insuficiéncia
respiratoria, com as respectivas consequéncias da
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ventilacio mecanica'™.

Em virtude da gravidade da condicgao e
do desfecho desfavoravel do nao tratamento, a in-
ternagdao hospitalar em um caso de NET é man-
datéria, com preconizagao de suporte clinico in-
tensivo. Considera-se essencial investigar e retirar
o fator que desencadeou o evento, que em geral,
sao os medicamentos anteriormente citados'”.

A abordagem terapéutica ainda nao esta
totalmente estabelecida, carecendo-se de estudos
com evidéncia de qualidade. O uso de imunoglo-
bulina G (IgG) endovenosa foi proposto devido
ao mecanismo etiolégico de natureza imunold-
gica, ainda que nao esteja totalmente estabeleci-
do. Recentes meta-andlises nio demonstraram
o beneficio da IgG, nao tendo sido visto male-

8,11

ficios em seu uso®''. Mas, levando-se em conta

os potenciais beneficios, pondera¢io dos riscos
e conhecimento da histéria natural da doenca, a
administracdo precoce de IgG pode ser consi-
derada nos casos de NET confirmados. Como
nao ha protocolos estabelecidos, doses de 3-5g/
kg, Gnica ou distribuidas entre trés a cinco dias,
podem ser administradas’. O sucesso da terapia
pode ser avaliado pela cessa¢ao do descolamento
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Prevaléncia de Pacientes Idosos Vivendo
com HIV Atendidos na Emergéncia de um
Hospital Publico no Rio de Janeiro

Inara Candida da Silveira'’, Robisney Ferreira Avelat?, Josiane Aparecida
Rodrigues Mattos Campos®, Nilo Sérgio Mota Ritton’; Manoela Mussel®

RESUMO

Diante dasmudancas das caracteristicas da epidemia da Aids e o envelhecimento
da populagdo no Brasil, passa a ser uma realidade nos depararmos cada
vez mais com binémio Geriatria - AIDS. O aumento da sobrevida diante
da terapéutica altamente eficaz contra o Virus HIV, tornou a doenca, outrora
fatal, agora de evolugdo cronica, com diminui¢io importante da mortalidade.
Mudangas comportamentais nos individuos geriatricos, com advento de
tratamento da disfuncio erétil, trouxe uma possibilidade maior de exposicao
ao HIV através das relacGes sexuais desprotegidas. O trabalho apresentado abre
para discussio, o quanto estamos preparados, para fazermos uma abordagem
adequada desse paciente, tomando como base, a maior “porta de entrada do
sistema de saude, que é a Unidade de Emergéncia de um hospital Publico.
Métodos: Foram pesquisados 132 prontuarios que tiveram seus registros de
causa de internacio a Infeccdo pelo HIV (CID 10 - B24) entre janeiro 2010 e
Janeiro de 2016, sendo esses estratificados por faixa etaria, para identificarmos o
percentual de pacientes idosos (60 anos ou mais) encontrados. O nimero de
12 (9,09%) de idosos infectados pelo HIV que deram entrada na emergéncia
no periodo nio é um valor a ser desprezado, principalmente considerando-se
que 8 (66.6%) dos idosos infectados, evoluiram para 6bito durante a internagao.
Conclusio: Fato que nessa populacdo a apresentacdo da infeccdo pelo HIV
associada as comorbidades pertinentes a faixa etaria, tornam-se um desafio
para estabilizagdo do quadro clinico.

Palavras-chave: idosos, vivendo com HIV - AIDS, emergéncia, antirretrovirais.

Prevalence of Elderly Patients Living with HIV Attended at the
Emergency of a Public Hospital in Rio de Janeiro

ABSTRACT

In view of the changes in the characteristics of the AIDS epidemic and the aging
of the population in Brazil, it is becoming a reality that we increasingly face the
binomial Geriatrics - AIDS. Increased survival from highly effective therapy
against the HIV virus has made the once fatal disease now chronic, with a
significant decrease in mortality. Behavioral changes in geriatric individuals, with
the advent of treatment for erectile dysfunction, brought a greater possibility
of exposure to HIV through unprotected sex. The paper presented opens for
discussion, how prepared we are, to make a proper approach to this patient,
based on the largest “gateway to the health system, which is the Emergency
Unit of a public hospital. Methods: We searched 132 medical records that had
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their cause of hospitalization records for HIV infection (Cid 10 - B24) between
January 2010 and January 2016, which were stratified by age group, to identify
the percentage of elderly patients (60 years or older). more) found. The number
of 12 (9.09%) of HIV-infected elderly who were admitted to the emergency in
the period is not a value to be neglected, especially considering that 8 (66.6%) of
the infected elderly died during hospitalization. Conclusion: In this population,
the presentation of HIV infection associated with age-related comorbidities
becomes a challenge to stabilize the clinical picture.

Keywords: elderly, living with HIV - AIDS, emergency, antiretrovirals.



INTRODUCAO

Aspectos demograficos no Brasil, apon-
tam para um envelhecimento de sua populagio,
segundo a OMS (Organizacio Mundial de Sau-
de), até 2025, o Brasil sera o sexto pais do mundo
em numero de idosos. Emerge a preocupagio, o
quanto o pafs esta se preparando para prestar a
essa populagdo, uma assisténcia adequada den-
tro das perspectivas de um envelhecimento com
qualidade de vida e preservagio da dignidade
do individuo. Em consequéncia da maior ex-
pectativa de vida, as pessoas idosas sdo aco-
metidas por doengas e agravos cronicos, fato
ja bem reconhecido pela comunidade cientifica
e que tem como uma de suas consequéncias,
a apresentacio em um unico individuo ma-
nifestagbes de varias comorbidades, que em
primeira escala, determina a implantagio de
diversos planos terapéuticos, com uso de uma
variedade de fiarmacos, constituindo muitas ve-
zes, a chamada “polifarmacia”.

Por um outro lado, temos a epidemia
da Aids que vem apresentando altera¢des nas
ultimas décadas, onde apontam para mudangas
epidemioldgicas importantes nas faixas etarias
mais atingidas pelas novas infec¢des causa-
das pelo Virus da Imunodeficiéncia Huma-
na (HIV), o dltimo Boletim Epidemiolégico do
Ministério da Saude, revela aumento progressivo
dos casos de pessoas idosas infectadas pelo
HIV, se discute os fatores que estejam contri-
buindo para essa ocorréncia; tais como: a busca
da populagao geriatrica por melhor qualidade de
vida, o que inclui a manuten¢ao da atividade
sexual, o advento de drogas que sdo eficazes
na reversaio da impoténcia sexual, que causou
uma “revolu¢ao” no comportamento sexual do
idoso ejuntando a tudo isso a dificuldade des-
sa populacio em ter acesso as informagoes de
prevencao e aaderir a utilizagdo dos preservati-
vos como pratica de sexo seguro, muitas vezes
por questdes puramente culturais e compor-
tamentais. Ainda no ambito da Epidemia da
AIDS, tivemos nos meados da década de 90 o
surgimento da Terapia antirretroviral Altamente
Eficaz que apresentou impacto importante no
tratamento da infeccdo pelo HIV, tornando
uma doenga que até entio evoluia de forma
impiedosa para a morte em poucos anos apos
o diagnéstico da doenga, passando a uma in-
feccdo cronica estabilizada, agora pelo uso dos
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novos esquemas terapéuticos com associagao
de Antirretrovirais, com capacidade de evitar a
replicagio do virus, levando uma diminui¢ao
drastica da carga viral no sangue e consequen-
temente em todo o organismo, o que impe-
dia a progressao da infec¢iao para estigio mais
avangados de imunossupressao, impedindo com
o isso o aparecimento das chamadas Infeccoes
Oportunistas, a estabilidade dos niveis de Lin-
fécitos T4 com a manutengao da carga Viral
Indetectavel resultou em uma queda significa-
tiva de oObitos devidos ao HIV, consequente-
mente aumentando a expectativa de vida dessas
pessoas portadoras do Virus, considerando-se
que a epidemia ja ultrapassou os seus 40 anos
de evolucio, nio ¢é incomum encontrarmos
varios individuas que estio em tratamento com
Antirretrovirals que atingiram a senescéncia.

Diante desse cenario, podemos identifi-
car a convergéncia de situagbes que devemos
considerar para entendermos as dificuldades
que encontraremos na assisténcia de uma pes-
soa idosa portadora do HIV e muitas vezes
com comorbidades tais como, Hipertensio ar-
terial Sistémica, Diabetes Melitos, Dislipidemia,
Insuficiéncia Renal Crénica, Doencas Neuro-
logicas Degenerativas entre outras. Tais possi-
bilidades levam a necessidade de melhor en-
tender as questdes relacionadas ao tratamento
do individuo como um todo, emergindo como
um desafio para as diversas especialidades que
possam estar envolvidas nessa assisténcia, es-
pecificamente a intersecdo entre a Geriatria e
a Infectologia que terdo papeis importantes
nesse processo assistencial ao idoso vivendo
com HIV.

OBJETIVO

Descrever o perfil epidemiolégico dos
pacientes idosos convivendo com HIV na emer-
géncia de um hospital publico.

METODO

Estudo retrospectivo de prontuarios mé-
dicos que apresentavam como causa de interna-
¢ao - CID 10 - B24 Infecciao pelo HIV, tendo
como entrada a Unidade de Emergéncia de
um Hospital Publico do Estado do Rio de Ja-
neiro, no perfodo de Janeiro de 2010 a Janeiro
de 2016. Foram avaliados 132 prontuarios, pos-
teriormente estratificados em faixa etaria, con-
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siderados como populagdo geriatrica aqueles
que tinham no momento do atendimento na
Emergéncia a idade igual ou maior que 60
anos. Outros dados como, tempo de diagnos-
tico da infec¢ao pelo HIV e desfecho final da
internacdo foram levantados.

RESULTADOS

No periodo de estudo, 132 pacientes
foram internados com diagnéstico de infecgao
pelo HIV, sendo encontrados 12 (9,09%) com
idade igual ou superior a 60 anos, portanto
enquadrados como pertencentes a populacio ge-
riatrica. Desses 12 pacientes geriatricos a maio-
ria estava na faixa etaria entre 60 - 70 anos
(8/12), chamando a aten¢io o encontro de
02 pacientes com mais de 80 anos de idade.
Quanto ao tempo diagnostico apenas 1 paciente
de 12 obteve o seu diagndstico de infecgao pelo
HIV no momento da internagio, portanto 11
pacientes ja vinham com diagnéstico prévio, o
que nao significa que mantinham o acompa-
nhamento médico regular da infec¢do. Outro
dado importante foi o desfecho da internagao
com Obito em 8 pacientes, portanto 66.6%
dos idosos internados com AIDS evoluiram
com desfecho desfavoravel, com apenas 3 altas
hospitalares e uma transferéncia externa.

DISCUSSAO

A convergéncia das alteracbes das ca-
racteristicas epidemiologicas da infecgao pelo
HIV com o envelhecimento da populagio no
Brasil contribui para um aumento dos casos de
infec¢oes pelo HIV na populagiao geriatrica. Os
resultados encontrados no trabalho apresenta-
do corroboram para essa constatagao. Apesar
de ser um estudo pequeno, limitada a uma
unica institui¢ao e com um “N” reduzido, ja
podemos notar que a prevaléncia encontrada
de idosos soropositivos que procuram o aten-
dimento em uma unidade de Emergéncia é
significativo. Ultimos dados do Boletim Epi-
demiolégico da Epidemia da AIDS no Brasil
ja revelam que a faixa etaria que define a
populacio de idoso apresenta um aumento
de numero de casos novos nos ultimos anos.
Visto isso, torna-se imperativo a discussao de
medidas para aumentarmos a oferta dos tes-
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tes sorolégicos especificamente para esse gru-
po, o que determinaria o diagndstico precoce
dos portadores do virus e consequentemente uma
melhor abordagem terapéutica. Ressalta-se ainda
a necessidade de uma abordagem multidisciplinar
para esses pacientes, onde frequentemente encon-
tramos a superposicio de varias comorbidades
com uso de diversos farmacos que muitas vezes
podem conflitar com a terapéutica antirretroviral
especifica para o virus HIV.

CONCLUSAO

O advento do tratamento antirretro-
viral altamente eficaz tornou a infec¢do pelo
HIV uma condicio cronica, com diminuicao
importante da letalidade da doenga, apos mais
ou menos 4 décadas de epidemia. As pessoas
que vivem com o virus estdo ultrapassando
as barreiras da juventude atingindo as faixas
etarias da senectude, além disso, a melhoria
da expectativa de vida no pafs, com aumento
significativo da populacio geriatrica associa-
do a disponibilidade de drogas eficazes para
disfuncdo erétil, trazem a perspectiva de uma
possivel exposicdo dessa populagao a infecgao
pelo HIV. Os paradigmas da AIDS dentro des-
se grupo, tras consigo, diversos desafios como:
abordagem da sexualidade no idoso, adesio do
uso de preservativos, interacdes medicamento-
sas entre os antirretrovirais e os medicamentos
utilizados nas mais diversas comorbidades, bem
como a disponibilidade de um atendimento inte-
grado por diversos profissionais principalmente
com a presenca dos geriatras e infectologistas na
condugao desses pacientes, de maneira que eles
possam ter um adequado seguimento dentro das
perspectivas de suas necessidades.
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Redugio de Doses e Descontinuagio
de Medicagdes Psicoativas: Revisao da
Literatura

Jaqueline Kalleian Eserian'?, Jair Ribeiro Chagas', José Catlos Fernandes
Galduroz!

RESUMO

A reducdo de doses e a descontinuacdo de medicagdes sio indicadas quando
ha melhora ou estabilizacio da condi¢do clinica do paciente. As medicac¢Ges
com a¢do no sistema nervoso central estdo entre as mais associadas a efeitos
adversos relacionados a retirada. O objetivo deste estudo foi realizar uma
revisdo sobre a reducio de doses e a descontinuagao de medicagdes psicoativas,
correlacionando-as a efeitos adversos relacionados a retirada, com énfase
em benzodiazepinicos, antipsicéticos e antidepressivos. Realizou-se uma
revisdo bibliografica nas bases de dados Medline e Science Direct utilizando-
se descritores pertinentes ao tema. A reducio gradual de doses tem um papel
importante no gerenciamento de medicagoes, apresentando resultados mais
favoraveis do que uma reducio rapida de doses ou descontinuagdo abrupta.
Fatores relacionados ao paciente, como idade e comorbidades, e caracteristicas
da prépria medicacdo, como sua farmacocinética, devem ser levados em conta
na reducdo de doses ou descontinuacio de medicacdes. Os medicamentos
anticonvulsivantes,  antidepressivos,  antiparkinsonianos,  antipsicéticos,
benzodiazepinicos, analgésicos narcéticos e sedativos/ hipnéticos estio entre
os mais frequentemente associados a efeitos adversos relacionados a retirada.
A redugao de doses e a descontinuagdo de medicagdes psicoativas realizadas
de modo gradual minimizam a ocorréncia de efeitos adversos relacionados a
retirada, sendo de extrema importincia para o regime terapéutico.
Palavras-chave: prescricdes de medicamentos, farmacos do sistema nervoso
central, esquema de medicacio.

Dose Reduction and discontinuation of Psychoactive Medications:
Literature Review

ABSTRACT

Dose reduction and discontinuation of medications are indicated when there
is improvement or stabilization of patient’s clinical conditions. Medications
with action on the central nervous system are among those most associated
to adverse drug withdrawal events. The objective of this study was to conduct
a review regarding dose reduction and discontinuation of psychoactive
medications, correlating them with adverse drug withdrawal events, with
focus on benzodiazepines, antipsychotics and antidepressants. The search was
performed on Medline and Science Direct databases using pertinent terms.
Gradual dose reduction is an important stage of medication management and
results in better outcomes than rapid dose reduction or abrupt discontinuation.

'Departamento de Psicobiologia, Universidade Federal de Sio Paulo. *Centro de
Medicamentos, Cosméticos e Saneantes, Instituto Adolfo Lutz.



Factors related to the patient such as age and comorbidities and medication
characteristics such as its pharmacokinetics should be considered when
reducing doses or discontinuing medications. Anticonvulsants, antidepressants,
antiparkinson agents, antipsychotics, benzodiazepines, narcotic analgesics and
sedatives/hypnotics are among those most frequently associated to adverse
drug withdrawal events. Dose reduction and discontinuation of psychoactive
medications when performed gradually reduce adverse drug withdrawal events
and are extremely important for the therapeutic regimen.

Keywords: drug prescriptions, central nervous system agents, drug administration
schedule.
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INTRODUCAO

O gerenciamento de medicag¢oes envolve
diversos aspectos além da triagem de interagoes
medicamentosas e de efeitos adversos. Um geren-
ciamento 6timo inclui a promog¢ao de bem-estar
ao paciente, a redugdo de medicacbes e doses,
utilizagao de intervengdes nao-farmacologicas,
minimizacao de decorréncias adversas e reconhe-
cimento de mudancas na condicio do individuo,
avaliando-se as medicacoes e modificando-se o
regime terapéutico quando necessario'. A prescri-
¢ao de uma nova medicagao, mudanga do regime
terapéutico atual, continuagao do tratamento ou
descontinuagao da medicagao ¢ realizada apos a
anamnese do paciente’.

A prescri¢ao de um novo medicamento é
indicada com o aparecimento de novos sintomas
ou condigbes, necessidade de prevengao ou falta
de resposta clinica ao tratamento. Ja a mudanga
no regime terapéutico ¢ indicada com a piora dos
sintomas ou condi¢ao do paciente, observacao de
efeitos adversos ou baixa aderéncia ao tratamen-
to”.

Gerenciar medicacbes também contem-
pla avaliar a continuacio do tratamento atual
ou a possibilidade de retirada do medicamento®.
Quatro passos sao associados a descontinuagao
de medicagGes: reconhecimento que ha indicagao
para descontinuagao; identificagdo e prioriza¢ao
dos medicamentos a serem descontinuados; pla-
nejamento, comunicagao e coordenagao junto
ao paciente e tratamentos realizados com outros
médicos; monitoramento do paciente quanto aos
efeitos da descontinuacio®’.

A redugao gradual de doses é uma etapa
importante do gerenciamento de medicagdes,
possibilitando verificar se o medicamento nao ¢é
mais necessario ou se a dose utilizada continua
sendo adequada'*.

Indica-se a reducio ou descontinuacao da
medicagao quando ha melhora ou estabilizacao
da condigao clinica do paciente, resolugao das
causas subjacentes, eficacia de intervengoes nao-
farmacolégicas ou aumento de risco relacionado
a medicacido, como nos casos de efeitos
adversos, interacoes medicamentosas ¢ uso de
medicamentos de alto risco a idosos'%

E necessario levar em conta caracteristi-
cas subjacentes ao paciente, como idade e comor-
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bidades, e caracteristicas da medicacio, como sua
farmacocinética. A desconsideracio a tais fatores
pode resultar no aparecimento de efeitos adver-
sos relacionados a retirada da medicacao, defini-
dos como sinais ou sintomas clinicamente signifi-
cantes originados da retirada da medicagao™.

As modificagdes no regime terapéutico
devem ser avaliadas de acordo com a resposta
clinica do paciente, portanto, durante a etapa de
reducio de doses ou descontinuacio da medi-
cagdo, o paciente deve ser monitorado quanto a
melhora, estabilizacio ou declinio de seu estado
clinico'?.

Dentre as medicacbes mais associadas a
efeitos adversos relacionados a retirada estdo as
que tém acio no sistema nervoso central>".

OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi realizar uma
revisao sobreareduciodedoseseadescontinuacio
de medicagdes psicoativas, correlacionando-as
a efeitos adversos relacionados a retirada, com
énfase em benzodiazepinicos, antipsicoticos e
antidepressivos.

METODO

Realizou-se uma revisio bibliografica
nas bases de dados Medline e Science Direct
utilizando-se os descritores ajuste de doses, redu-
¢ao gradual de doses, medicamentos psicoativos,
medicamentos psicotropicos, gerenciamento de
medicacio e retirada de medicacio, isolados e em
combinacio, nos idiomas inglés e portugués. Li-
vros didaticos e compéndios também foram con-
sultados.

Foram incluidos estudos que abordas-
sem diretamente o tema e estivessem disponi-
veis eletronicamente, considerando-se estudos
originais e estudos de revisao publicados entre
1987 e 2018. Estudos cujos temas niao estavam
diretamente relacionados ao assunto, assim como
aqueles publicados em periodos diferentes do es-
tipulado, foram excluidos da selegao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As medicacdes com acdo no sistema net-
voso central mais frequentemente associadas a
efeitos adversos relacionados a retirada sao apre-
sentadas na tabela 1.
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Tabela 1. Medicaces e efeitos adversos relacionados a retirada

Tipo de efeito adverso

. Fisiologico FExacerbacio Sintomas novos .
Medicamento g as Efeito adverso
de condic¢oes
subjacentes
Anticonvulsivantes X X Ansiedade, depressao, convulsdes
Antidepressivos X X Acatisia, ansiedade, calafrios, co-
riza, desconforto gastrointestinal,
dor de cabeca, insonia, irritabilida-
de, mal-estar, mialgia, recidiva de
depressao
Antiparkinsonianos X X X Hipotensao, psicose, embolia
pulmonar, rigidez, tremor
Antipsicéticos X Discinesias, insonia, ndusea,
inquietacio
Benzodiazepinicos X Agitacio, ansiedade, confusao,
delirio, ins6nia, convulsoes
Analgésicos narcoticos X Colicas abdominais, raiva, ansie-
dade, calafrios, diaforese, diarteia,
insonia, inquietagao
Sedativos/ hipnéticos X Ansiedade, vertigem, contracdo

muscular, tremor

Fonte: Bain et al., 20087 adaptado de Esetian, 2018".

A probabilidade de surgimento de efei-
tos adversos relacionados a retirada é minimizada
quando as doses sao reduzidas gradualmente, o
que ¢ de especial importancia para as medicagoes
utilizadas em longo prazo’.

- Benzodiazepinicos

Embora o tratamento com benzodiaze-
pinicos resulte em beneficios ao paciente, a des-
continuacio da medicacio é bastante dificil®, en-
volvendo diversos efeitos adversos relacionados
a retirada que caracterizam a sindrome de absti-
néncia de benzodiazepinicos*. Além de sintomas
como insonia, ataques de panico, ansiedade e agi-
tacdo, comuns a estados de ansiedade, sintomas
mais particulares sio observados com a retirada
abrupta de benzodiazepinicos administrados em
altas doses, como distor¢oes perceptuais, desper-
sonalizacdo, excitabilidade, sintomas psicéticos e
convulsoes, entre outros’.

Muitos pacientes apresentam dificuldade
para suspender a medica¢ao devido a severidade

da sindrome de abstinéncia, a qual pode ocorrer
inclusive quando se utiliza doses terapéuticas ha-
bituais10.

Diversos fatores influenciam no grau de
severidade da sindrome de abstinéncia de benzo-
diazepinicos, tais como dura¢ao do tratamento,
dose utilizada, presenca de comorbidades psiqui-
atricas e contexto da utilizacao. Ressalta-se ainda
uma tendéncia de maior severidade nos sintomas
de abstinéncia com a utilizagao de benzodiazepi-
nicos de meia vida curta'’.

Para pacientes que fazem uso de benzo-
diazepinicos potentes, como clonazepam, alpra-
zolam e lorazepam, a retirada da medica¢ao com
auxilio do diazepam ¢ uma possibilidade a ser
considerada, uma vez que o diazepam apresenta
eliminagao lenta, garantindo uma redugao gradual
nas concentragdes sanguineas. Para a substituicao
com diazepam, deve-se levar em conta a equiva-
léncia de poténcia dos farmacos (Tabela 2), além
da condugao da substituicio de um farmaco pelo
outro em estagios’.
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Tabela 2. Equivaléncia de doses e meia-vida de benzodiazepinicos

Medicamento Dose equivalente Meia-vida
aproximada (mg) (metabélito ativo) (h)
Alprazolam 0,5 6-12
Clordiazepdxido 25 5-30 (36-200)
Clonazepam 0,5 18-50
Diazepam 10 20-100 (36-200)
Flunitrazepam 1 18-26 (36-200)
Flurazepam 15-30 (40-250)
Loprazolam 1 6-12
Lorazepam 1 10-20
Lormetazepam 1 10-12
Nitrazepam 10 15-38
Oxazepam 20 4-15
Temazepam 20 8-22

Fonte: Ashton, 2005’, adaptado de Eserian, 2018,

A redugao de doses de benzodiazepinicos
deve ser realizada paulatinamente. Alguns auto-
res recomendam que o medicamento seja retira-
do entre seis e oito semanas, no entanto, alguns
pacientes necessitam de mais tempo para a des-
continuacdo. Desta maneira, a reducio de doses
de benzodiazepinicos deve ser realizada de modo
individualizado, considerando-se fatores inerentes
a medicacdo, como dose utilizada e farmacociné-
tica do benzodiazepinico, e fatores relacionados
a0 paciente, como motivo da prescri¢ao, estilo de

vida e personalidade”'"'2.

- Antipsicéticos

No manejo do tratamento de manutengao
com antipsicoticos em pacientes com esquizofre-
nia, uma descontinuagao abrupta da medicagao
foi relacionada a um maior risco de recidiva da do-
en¢a do que uma redugao gradual de doses num
petiodo de no minimo trés semanas”'>!.,

Estima-se que sintomas como agitacao,
explosao verbal e agressividade sejam apresen-
tados por aproximadamente 80% dos pacientes
com demeéncia""*". Desta forma, a prescricao de
medicamentos antipsicoticos visando o tratamen-
to de sintomas comportamentais e psicolégicos
pata este grupo é bastante frequente'>'S.

Para estes pacientes, sintomas como in-
quietude e agitacao podem surgir apos a retirada
abrupta do antipsicético ou mesmo ap6ds a redu-
¢ao rapida de suas doses. Tais sintomas, por ve-
zes dados como exacerbacio de manifestacoes

relacionadas a propria patologia, podem todavia
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corresponder aos efeitos adversos relacionados a
retirada da medicacio®.

Esquemas de reducdo de doses baseados
na farmacocinética do antipsicético utilizado em
quadros de deméncia em idosos levam a minimi-
zacao dos efeitos adversos relacionados a retirada
do medicamento, apresentando resultados mais
favoraveis do que uma redugao rapida de doses

ou descontinuac¢io abrupta®'.

- Antidepressivos

A sindrome de descontinuacio de medi-
cagbes ¢ de grande importancia para os inibido-
res seletivos de recaptacdo de serotonina (ISRS).
Caracterizada por sintomas como desequilibrio,
gastrointestinais, semelhantes a gripe, sensoriais,
alteragdes do sono, ansiedade, agitacao, crises de
choro e irritabilidade, a sindrome de descontinu-
acao de ISRS ocorre entre 24 e¢ 72 horas apds a
interrup¢ao do uso ou descontinuac¢ao abrupta da
medicacio’"'®,
Tais sintomas, embora nao coloquem a vida do
paciente em risco, causam desconforto, podendo
levar a0 uso de outras medicacdes™®. O risco da
sindrome de descontinua¢iao é minimizado com
a redugao gradual de doses do medicamento ao
longo de varias semanas ou meses'.

Estudos recomendam que, em pacientes que fa-
zem uso concomitante de diversos medicamentos,
se realize a descontinua¢ao de uma medicagao por
vez, pois assim, eventuais efeitos adversos relacio-
nados a retirada poderdo ser atribuidos a medica-



¢do em questio™.

Aspectos como a administracao de outros
medicamentos, causas subjacentes dos sintomas,
fatores de risco individuais e caracteristicas do
proprio medicamento influenciam na duragao da
tentativa de reducao da medicacao™.

Sugestoes de esquemas gerais para a re-
dugido de doses sao propostas por alguns estudos,
tal como uma reducio de doses a cada trés meses
para sedativos/hipnéticos utilizados por tempo
além do recomendado e a cada seis meses no pri-
meiro ano e, apos este perfodo, uma vez por ano
para antipsicoticos e qualquer medicagio utilizada
para tratar o comportamento, estabilizar o humor
ou tratar disturbios psiquidtricos'*".

Outro esquema também proposto é a re-
dugao inicial de 25% da dose num periodo de dois
a trés meses, a cada uma ou duas semanas, ou em
menor frequéncia, dependendo do estado clinico
do paciente, severidade dos sintomas e farmacoci-
nética do medicamento'’.

No entanto, variaveis como idade do paciente, co-
morbidades e presencga de efeitos adversos devem
ser levadas em conta para a redugao de doses de
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RESUMO

Nos ultimos anos, a neurologia se deparou com manifestagdes de ma - formacdes
congénitas em fetos cujas maes eram portadoras da infeccido pelo Virus Zika
(ZIKV). Dentre as complicacSes de desenvolvimento existe uma que ¢ muito
estudada, a microcefalia. As manifestacdes sao devido a doenca denominada de
Zika e ¢é causada por um agente do género Flavivirus, da familia Flaviviridae,
isolado pela primeira vez num macaco Rhesus em 1947. Existe um consenso
cientifico de que o ZIKV ¢ a principal causa de microcefalia e outras sindromes.
Sendo assim, a microcefalia ¢ uma condi¢do neurolégica representada por
uma diminui¢do do perimetro cefdlico do feto, e associada a complicagdes de
infecgdes pelo ZIKV. Neste contexto, o presente estudo tem como objetivo
buscar evidéncias na literatura para reunir e sintetizar o conhecimento adquirido
e relacionar uma ma formacido congénita, a microcefalia, advinda da infeccio
pelo virus, aos aspectos clinicos e a uma posterior conduta terapéutica. O
atual estudo é uma revisdo sistematica realizada por meio de 17 trabalhos,
pesquisados em bancos de dados Norte-Americano Pubmed e Scientific
Electronic Library Online (Scielo), no perfodo que compreenderam os dltimos
dois anos, utilizando os descritores “Pediatric”, “Neurology”, “Microcephaly”,
“virus Zika”. Os dados foram abordados de forma descritiva- qualitativa
(Microsoft®) e permititam observar a relacdo de microcefalia e outras possiveis
alteraces neuroldgicas como resultado da infeccdo pelo ZIKV, em qualquer
fase da gestagdo, variando apenas a gravidade dos ocorridos. Assim, foi possivel
concluir que a microcefalia representa uma complicacdo congénita associada ao
ZIKV devido ao neurotropismo deste, causando uma ma formacao do feto, em
alguns casos.

Palavras-chave: virus zika, microcefalia, neurologia pediatrica, conduta
terapéutica.

Zika Virus in Gestation and Microcefalia as Embryonic Dysfunction of
the 21st Century: A Systematic Study of Literature

ABSTRACT

In recent years, neurology has been associated with manifestations of congenital
malformations in fetuses whose mothers were infected with Zika virus (ZIKV).
Among the complications of development there is one that is very studied,
microcephaly. The manifestations are due to a disease called Zika and is caused
by an agent of the genus Flavivirus of the Flaviviridae family, first isolated in a
Rhesus monkey in 1947. There is a scientific consensus that ZIKV is the major

'Discentes da Faculdade Motgana Potrich - FAMP. Docente, Médico Neurologista, p6s
graduado em Medicina do Trifego e do Trabalho. *Docente, Fisioterapeuta, especialista
em Ortopedia e Esportes, Mestre em Patologia Geral e Doutora em Engenharia
Biomédica.

Cad Bras Med XXXI (1-4): 1-84, 2019

Correspondéncia

José Carlos Fernandes Galduréz
Avenida Cinco, esquina com a praga
B, quadra 13, lote 01, apt. 102.
75832-040 - Mineiros/ GO

Brasil

E-mail: nathalia.sma86@gmail.com

73



Cad Bras Med XXXII (1-4): 1-84, 2019

74

cause of microcephaly and other syndromes. Thus, microcephaly is a neurological
condition represented by a decrease in the cephalic perimeter of the fetus, and
associated with complications of ZIKV infections. In this context, the present
study aims to seek evidence in the literature to gather and synthesize the knowledge
acquired and to relate a congenital malformation, microcephaly, resulting from
infection by the virus, clinical aspects and subsequent therapeutic management.
The current study is a systematic review of 17 papers, which were searched in
Pubmed and Scientific Electronic Library Online (Scielo) databases during the
last two years, using the descriptors ‘“Pediatric”, “Neurology”, “Microcephaly”,
“Zika virus”. The data were addressed descriptively-qualitatively (Microsoft®)
and allowed to observe the relationship of microcephaly and other possible
neurological changes as a result of ZIKV infection, at any stage of gestation,
varying only the severity of the events. Thus, it was possible to conclude that
microcephaly represents a congenital complication associated with ZIKV due to
its neurotropism, causing in some cases malformation of the fetus.

Keywords: zika virus, microcephaly, pediatric neurology, behavior therapy,
therapeutic behavior.



INTRODUCAO

A neurologia compreende uma especiali-
dade médica responsavel por acompanhar, diag-
nosticar e tratar distirbios e complicagdes que
envolvem todo o sistema nervoso humano. De
maneira complementar, existe um ramo desta area
que estuda as doengas do desenvolvimento e ma-
turacao do sistema nervoso em criangas, a Neuro-
logia Pediatrica ou Neuropediatria, relevante no
controle de doengas que resultam em compro-
metimento na matura¢ao neurolégica infantil®.
Sendo assim, para um melhor prognéstico, equi-
pe multiprofissional podem atuam em conjunto e
aperfeicoar a resposta terapéutica e evolu¢ao do
paciente.

Nos udltimos anos, o ambito neurolégico
se deparou com manifestagoes de ma-formagoes
congénitas em fetos cujas maes eram portadoras
da infec¢ao pelo ZIKYV, principalmente se o aco-
metimento fosse em inicio da gestagao. Dentre as
mas formagdes existe uma que é muito estudada,
a microcefalia®.

Zika é um virus do género Flavivirus, da
familia Flaviviridae, isolado pela primeira vez num
macaco Rhesus em 1947, durante um estudo epi-
demioldgico para febre amarela na Floresta Zika,
em Uganda, na Africa'®. Seu nome remete a flo-
resta local. A partir de 2007, foram descritas epi-
demias em ilhas do oceano Pacifico. Em fevereiro
de 2014, o virus foi registado pela primeira vez
nas Américas. Em 2015, foi confirmada o virus
no Brasil””. Em 2016, estudos relatam a conti-
nuagao da transmissao do virus pelo mosquito e
também o primeiro surto documentado em varios
paises. Sendo assim, existe um consenso cientifico
de que o ZIKV ¢ causa de microcefalia e outras
sindromes'®.

Contudo, no inicio do surto do ZIKV, o
Ministério da Saude do Brasil definiu a microcefa-
lia como sendo uma circunferéncia craniana prin-
cipal de 32 cm, porém com o grande aumento de
casos isto mudou para um padrao de 33 cm, assim
inclui-se um maior numero de bebes em investiga-
¢ao. O Projeto Intergrowth-21st da Organizagao
Mundial da Satde atualmente define a microcefa-
lia como uma circunferéncia craniana de menos de
dois desvios padrao da média de 33 cm para idade
gestacional e sexo, e microcefalia grave como uma
circunferéncia craniana de menos de trés desvios
padrio da média para idade gestacional e género'”.

No Brasil os primeiros casos de micro-
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cefalia surgiram em 2015 em Pernambuco, no
mesmo ano em que houve confirmagao da trans-
missao da febre pelo ZIKV no pafs, exatamente
no mes de abril, sendo que, até 20 de fevereiro
de 2016, haviam sido registrados 5.640 casos sus-
peitos de microcefalia e 583 confirmados'. A
microcefalia advindo do ZIKV, um arbovirus do
género flavivirus, familia Flaviviridae, transmitido
principalmente pelo mosquito Aedes aegypty, a
qual antigamente essa contaminagao representava
apenas uma sintomatologia baseada em petéquias
acompanhadas de quadros febris, porém, hoje ja
se sabe que esta associada a complica¢des neuro-
légicas graves®.

Estudos relatam que existem uma prolife-

ragao acentuada do Aedes e que os casos de Zikas
estao se multiplicando, e tem como consequéncias
graves: (1) febres que podem levar a morte, (ii) sin-
drome de Guillan-Baree e (iii) microcefalia, sendo
assim, ¢ muito importante que aborde o proble-
ma como emergéncia de saide publica. Estudos
apontam que outros paises das Américas também
foram atingidos pelo virus Zika, em 17 de janeiro
de 2016, a Organizagao Pan-Americana da Saide
(OPAS) langou uma atualizagao epidemioldgica,
informando que 18 paises e territérios haviam
confirmado sua transmissao local: Brasil, Barba-
dos, Colombia, El Salvador, Equador, Guatemala,
Guiana, Guiana Francesa, Haiti, Honduras, Marti-
nica, México, Panama, Paraguai, Porto Rico, Saint
Martin, Suriname e Venezuela'’.
Em 28 de janeiro de 2016, a Diretora-Geral da
Organizacio Mundial da Saude'®, anunciou a con-
vocagao de um Comité Internacional de Regula-
¢ao de Emergéncias em Saude, frente a estimativa
de que neste ano podem ocorrer de 3 a 4 milhGes
de casos de febre pelo virus Zika no mundo e
dada a forte suspeita de sua relagio com casos de
microcefalia e de sindromes neurolégicas, onde
citou as medidas preventivas contra esse virus'”.

No inicio de 2016, quando o Brasil esteve
diante do surto de microcefalia associado a epide-
mia do ZIKYV, houve preocupag¢iao por parte do
governo, para que medidas de prevengao fossem
tomadas. A publicidade, diante do grau de impor-
tancia do fato, redobrou seus esfor¢os para cobrir
todo e qualquer tipo de informagdo que pudesse
relacionar com o tema'’, Sendo assim, diante da
descoberta da relacio da microcefalia com o virus
Zika houve uma busca por respostas concretas e
absolutas, visto que as mas formagdes congénitas
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associadas a doenca pelo ZIKV nio limita apenas
a microcefalia, podendo também os bebés apre-
sentarem atrasos observados nos primeiros dias
de vida, como hiperexcitabilidade, crises convul-
sivas, e hipertonicidade muscular’.

Tendo em vista o modo de transmissao
do virus, que é pelo mosquito, sabe-se que este
pode ser evitado pela conscientizagdo da popu-
lagdo acerca dos cuidados de prevencao’. A rela-
¢do da microcefalia com o ZIKV, bem como suas
graves consequéncias para o desenvolvimento do
cérebro e a saude, determina a importancia em
popularizar a neurociéncia e area neuroldgicas em
geral, para que as pessoas tenham conhecimentos
fidedignos sobre o tema e que possam fazer a di-
ferenca, mudando habitos do dia-a-dia que auxi-
liem no combate a0 mosquito transmissor'.

Um estudo realizado com 37 criancas
mostraram os principais achados em tomografia
computadorizada cerebral (TC) de recém-nasci-
dos dentre eles os com sindrome congénita de
Zika tém sido amplamente relatados. Estes in-
cluem: (1) alteragdes morfoldgicas e calcificagoes
cerebrais, principalmente na jung¢ao entre o cortex
e a substancia branca, (ii) diminui¢cao do volume
cerebral com malformacio do desenvolvimento
cortical, (iii) ventriculomegalia, principalmente
colpocefalia, definida como aumento despropor-
cional dos cornos occipitais dos ventriculos late-
rais, (iv) hipoplasia do cerebelo e (v) proeminente
protuberancia do osso occipital”. Algumas das
criangas com sindrome de ZIKV congénita que
estava sendo acompanhadas desenvolveram hi-
drocefalia.

A fisiopatologia da hidrocefalia na sin-
drome congénita de ZIKV ainda é desconheci-
da, mas devido ao risco desta alteracao, muitas
das criangas sao submetidas a TC de seguimento
para observagdao da evolugao. Segundo estudos,
a recomendacdo médica é fazer pelo menos uma
imagem cerebral em criangas com sindrome con-
génita de ZIKV de 10 a 12 meses".

Atualmente nao ha estudos de acompa-
nhamento publicados que descrevem a evolugiao
das anormalidades de neuroimagem em tais be-
bés, comparando o exame cérebro inicial com
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exames de seguimento através de TC em criangas
com sindrome congénita de Zika, buscando pos-
siveis alteracbes'®. E por meio desta associacio
que o presente estudo tem como objetivo bus-
car evidéncias na literatura para reunir e sinteti-
zar o conhecimento adquirido e relacionar uma
ma formagdo congénita, a microcefalia, advinda
da infecgao pelo virus e as possiveis abordagens
neurologica.

METODOLOGIA

Tipo de Estudo

Abordagem retrospectiva a partir de revi-
sa0 sistematica. Para a conducio da sele¢io, ava-
liagao, exposicao e conclusdes das informagoes
foram analisadas em uniformidade com o Pre-
ferred reporting items for systematic reviews and
meta-analyses-PRISMA®.

Extragdo dos Dados e Critérios de In-
clusio e Exclusao

Foi feita uma busca nos bancos de dados
Norte-Ameticano Pubmed e Scientific Electro-
nic Library Online (Scielo), no periodo que com-
preende os ultimos trés anos (de 2015 a 2018).
Foram utilizados conjuntamente os descrito-
res “Pediatric”, “Neurology”, “Microcephaly”,
“Zika virus”. Assim, os trabalhos selecionados
exprimem a importancia da neurologia no cam-
po pediatrico, bem como suas aplica¢Ges voltadas
ao ZIKYV, assim como suas complicagdes para o
feto, como a microcefalia. Para os estudos de re-
visoes, artigos que nao se relacionaram com os
descritores relatados, e¢/ou foram publicados ha
mais de trés anos ndo foram considerados inclu-
SOS.

RESULTADOS

A partir dos bancos de dados disponiveis
no Pubmed e Scielo, e aplicando os descritores
“Pediatric”, “Neurology”, “Microcephaly”, “Zika
virus”, foram encontrados 24 artigos totais, onde
foram aplicados como critérios de exclusio: pu-
blicagdo ha mais de 03 anos, e relacao neurologica
da infec¢ao por Zika Virus sem achados clinicos
associados a microcefalia; restando do total 17 ar-

tigos. (Figura 1).



ram estratificados em: autores, objetivos, relacao
neurolégica com ZIKYV, conduta médica, tipos
de tratamento para melhora da dependéncia do
paciente, e conclusoes dos trabalhos selecionados
com condutas neurolégicas adequadas de acordo
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Figura 1. Distribuicao dos artigos encontrados e selecionados

MN:-15 M: 05

(Scielo) (Pubmed)
24 artigos
N-17 N: 0%
[relacionados a {ﬁ:nr_a de l:l:llﬂl'e_ﬂﬂ.
temdtica) publicado a mais de

" trés anos)
telecionados Excluidos

Os artigos selecionados neste estudo fo-

com o conhecimento da medicina atual sobre mi-
crocefalia e sua relacao com ZIKYV, dividindo essa
conduta em tépicos dependentes como ja citado
anteriormente em primeiro momento (Quadro
1). Foram listados 17 trabalhos que relacionaram
com os descritores relatados anteriormente.

Quadro 1. Relagio e estratificacio de estudos indexados no Pubmed nos ultimos 2 anos.

construcao de um
espaco educativo so-
bre saude que asso-
cia diferentes visoes
sobre o cérebro hu-
mano a epidemia de
microcefalia e suas
relagbes com o virus

da Zika.

crocefalia abordando o
estudo cerebral.

*Atividade experi-
mental a partir de
educadores.

Autor Objetivos Relagio Neurologica | Conduta Médica | Tipo de Tratamento Conclusio
com ZIKV
1 Voltou-se para a | Conhecimento da mi- | - - Observou a valo-

*Atividade experimen-
tal a partir de educa-
dores.

rizacao dos temas
de saude enfocan-
do

do cérebro com

deformacoes

destaque para a
possivel  relagdo
entre o virus da
Zika ¢ as causas
microcefalia, sen-
do que um de-
les destaca essa
questao como um

tema polémico.
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Zika X microcefalia
no contexto de sau-
de coletiva.

questdo ainda cercada
de controvérsias: a pos-
sivel relacao da infec-
¢ao pelo virus Zika e a
ocorréncia de microce-
falia em criancas filhas
de maes infectadas.

tério da Saude

Publica

Autor Objetivos Relagio Neurologica | Conduta Médica | Tipo de Tratamento Conclusio

com ZIKV

2 Avaliar as fungoes | Identificagdo do virus | Avaliacdo das fun- | Estimular as equipe | As criancas es-
neuromotoras  de | Zika (ZIKV) no liquido | ¢ées  neuromoto- | de reabilitagio na in- | tudadas tém em
quatro criangas com | amniético, na placen- [ ras dos pacientes | tervengao precoce, [ comum, hiperre-
microcefalia ~ com [ta e nos cérebros dos | por meio de: Teste | minimizando as poste- | flexia e hipertonia,
idade entre trés e | recém-nascidos sugere | de  Desempenho | riores limitagdes fun- | desenvolvimento
quatro meses, ¢ aju- | um neurotropismo des- | Motor Infantil | cionais. atipico e déficit
dar a equipe de rea- | te agente no desenvol- | (TIMP); a avalia- na fungdo manu-
bilitagio em uma in- | vimento do cérebro, re- | ¢cio da visao fun- al. No entanto, a
tervengdo precoce. | sultando em alteracoes | cional; o desenvol- funcdo visual e

neuropsicomotoras. vimento da escala de degluticio nio
de funcoes manu- segue O Mmesmo
ais; e o protocolo padrio, talvez seja
de avaliagao clinica associada a altera-
em disfagia pedia- ¢oes do cérebro e
trica (PAD-PED). a localizacdo das
calcificagoes.

3 Apresentar uma dis- | Observa-se rela¢do da | Notificar qualquer | Assegurar um suporte [ Reconhecer  as
tribuicio dos estu- | infecc@do pelo ZIKV | caso as autoridades | e apoio médico, edu- | manifestacdes
dos sobre ZIKV e | com manifestacGes ne- | responsaveis; ava- | cacional e psicoldgico | clinicas, prin-
observar sobre pla- | onatais (como anoma- | liar a audi¢do aos 6 | para paciente e fami- | cipalmente o
nos de acdo volta- | lias oculares, microce- | meses de vida, com | liates. impacto no de-
dos para as criangas, | falia) de acordo com o | acompanhamento senvolvimento
familias e equipes de | que relata o Protocolo | das alteracGes en- cognitivo-com-
saude envolvidas. de Vigilancia e Respos- | contradas e avalia- portamental, para

ta a2 Ocorréncia de Mi- [ ¢do do perimetro elaborar  progra-
crocefalia Relacionada | cefalico e outras mas de interven-
a Infecgao pelo ZIKV. | medidas  durante ¢30 0 mais preco-
o primeiro ano de ce possivel.
vida.
4 Demonstrar relagio | A discussdo sobre uma | Notificar o Minis- | Emergéncia de Saude | Encontrou-se

como impasse a
fragilidade  poli-
tica e economica
para fazer jus a
recursos necessa-
rios para maiores
pesquisas sobre a
anomalia e para
aumentar recursos
para o SUS poder
atender  criancas
nessa situacao.
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Autor Objetivos Relagio Neurologica | Conduta Médica | Tipo de Tratamento Conclusio

com ZIKV

5 Descrever os acha- | Os disturbios cortiorre- | - - O virus Zika é um
dos de tomografia | tinjanos estdo associa- | *Relato de exames | *Relato de exames fei- | patogeno — emer-
de coeréncia Optica [ dos a microcefalia de | feito intra-utero to intra-utero gente transmitido
da retina (OCT) em | diferentes  etiologias, por mosquitos da
um bebé microce- | incluindo infeccbes e crescente  impor-
falico com atrofia | condi¢oes  genéticas, tancia da saude
macular presumivel- [a exemplo a infeccao publica global, o
mente causada por | com o flavivirus, Zika que possivelmen-
infec¢io por ZIKV [ Virus. te causou um au-
intra-uterina. mento incomum

no nuamero de
criancas nascidas
com microcefalia
em 2015 no Brasil.

6 Submetidas ges- [ Microcefalia,  ventri- | Diagnéstico de | - Dar suporte a co-
tantes a RM fetal. [ culomegalia, anorma- | microcefalia fetal e | *Apenas um relato de [ munidade médica
Realizacio de TC [lidades da migracdo | acompanhamento | ocorréncias da infec- [em  reconhecer
pos-natal em recém | neuronal, alteragdes da | pré-natal das ges- | ¢cdo, mas alerta sobre [ este padrio de
nascidos. substancia branca e cal- | tantes preocupacdo de sau- | imagem potencial-

cificagbes anormais do de publica, ja que nao | mente especifico.
SNC sao as alteracoes possui nenhum trata-

mais comuns encon- mento efetivo.

tradas nos fetos e nas

criangas com suspeita

de infec¢do congénita

por ZIKV.

7 Busca da caracteris- | Infecgao por ZIKV nio | Acompanhamento | Por ndo existit um | ZIKV ¢é um virus
tica neurotrépica do | ¢ apenas associada a mi- | as gestantes expos- | tratamento especifico, | neurotropico.
virus Zika, e o efeito | crocefalia, mas também | tas ao risco de in- [ recomenda-se medidas
direto do virus na [ com graves anormali- | feccdo pelo virus. | que evitem a exposi-
placenta. dades cerebrais e com ¢d0 a0 vetor. No caso

comprometimento fora de lactentes, evitar a

do SNC, tornando-se amamentagdo  setia

a chamada sindrome uma indicagdo empiri-

congénita de Zika. ca, ja que nao ha é uma
recomendag¢io postu-
lada pela OMS.

8 Observar  relagoes | Relato de paciente com | Pesquisa dos pa- | Prescricio de Halo- | Observou-se  sin-
da infecgio  por | alteracoes psiquiatricas | droes — hematolo- | peridol para paciente | tomas psiquiatri-
ZIKV e complica- | (psicoses) e um quadro | gico, toxicologico, | infectada por ZIKV e | cos como a tnica
¢Oes neuroldgicas. | de infecgdo viral pelo | avaliagoes neu- | com achados psicéti- [ complicagio  da

Zika. rorradiolégicas e | cos por cinco dias, sem | infeccio  aguda
eletroencefalogra- | resposta, alterando | por ZIKV.

ficas, atentando-se
para diagnodsticos
diferenciais.

para Risperidona 2 mg
/ dia e a remissio foi
alcancada em trés dias.
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epidemiolégicos  de
microcefalia e suas
consequéncias para
o cenario atual.

foi observado aumen-
to inesperado no nas-
cimento de criancas
com microcefalia, ini-
cialmente em Pernam-
buco, e posteriormente
em outros estados da
regido Nordeste, meses
depois da confirmagao
da transmissio autdc-
tone da febre pelo virus
Zika no Brasil.

¢io voltada as
criangas com mi-
crocefalia.

*Nenhum tratamento
especifico foi discuti-

do.

Autor Objetivos Relagio Neurologica | Conduta Médica | Tipo de Tratamento Conclusio

com ZIKV

9 Sintetizar as diretri- | A maioria dos casos de | Rastreio das ges- | Apoio multidisciplinar | A hipétese de in-
zes de protocolos de | microcefalia sao acom- | tantes durante o | de diferentes areas da | teragio  “defici-
Pernambuco, o Mi- | panhados por anorma- | pré natal para rea- | sadde  (ginecologista | éncia nutricional
nistério da Saude e |lidades e habilidades | lizacio de exames | obstetra, nutricionais- | materna / doenca
os Centros de Con- | cognitivas que variam | afim de diagnésti- | ta, neurologista), afim | do virus Zika”,
trole e Prevencio de | de acordo com o grau | co precoce. de retardar agravos ao [ como uma pos-
Doencas que lidam | de envolvimento do cé- paciente. sivel  combina-
com cuidados de | rebro. ¢ao de fatores de
saude relacionados risco na génese
a infeccdo do virus da  microcefalia,
Zika durante a gra- embora nao secja
videz e os procedi- comprovada com
mentos preliminares seguranga,  teria
para vigilancia em um efeito colateral
casos de microcefa- benéfico  impor-
lia, incluindo cuida- tante na avaliacao
dos nutricionais. das condutas diag-

noésticas, preven-
tivas agbes e me-
didas terapéuticas
para problemas de
deficiéncia bastan-
te frequentes des-
de o pré-conceito
a gravidez, espe-
cialmente no pri-
meiro trimestre da
gravidez.

10 Confirmar a ocot- | - Fomentar  reali- | - As alteracoes cli-
réncia de ZIKV e |*Estudo para rastreio | zagdio de exames | *Nenhum tratamento | nicas foram com-
descartar outros | de sinais e sintomas de | clinicos e labora- | especifico foi discuti- | pativeis com febre
agentes etiologicos | infecgao pelo ZIKV. toriais para diag- | do. pelo virus Zika;
em surto ocorfi- noéstico precoce da acompanhada de
do no Rio Grande infeccao. confirmacao labo-
do Norte (RN), ratorial de Zika e
Maranhao (MA) e dengue.

Paraiba  (PB), em
maio/2015.
12 Demonstrar  dados | Em outubro de 2015, | Vigilancia e aten- | - E preciso conhe-

sobre
Zika e
as complicacoes

cer mais

o virus

causadas pela in-
Estudos
epidemiolégicos,

feccao.

clinicos, entomo-
légicos e de cién-
cias basicas estao
em andamento
em varias institui-
¢oes brasileiras e
com cooperagao
internacional.
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Autor Objetivos Relagio Neurologica | Conduta Médica | Tipo de Tratamento Conclusio
com ZIKV
14 Comparar as tomo- | Estudo de criangas com | - - 37 criancas foram
grafias  computa- | possivel —confirmagido | *Estudo de andlise | *Estudo de andlise de | avaliadas. Todos
dorizadas cerebrais | de infec¢do pelo Zika e | de sinais e achados | sinais e achados de | apresentaram cal-
iniciais (CT) com [ microcefalia. de exames de ima- | exames de imagens. cificagoes  cere-
exames de tomogra- gens. brais na varredura
fia computadorizada inicial, predomi-
de seguimento em nantemente  na
um ano em criangas juncao  cortical-
com sindrome de -branco da maté-
Zika congénita, com ria.
foco em calcifica-
¢oes cerebrais.
15 Relatar a sindrome | Manifestacdes clinicas | Avaliacao neu- [ Abordagem multipro- | A infec¢do vertical
congénita de ZIKV | ¢ achados de neuroi- | ropsicologica  do | fissional, com ajuda | por ZIKV pode
e enfatizar a necessi- | magem relacionados ao | desenvolvimen- | psicolégica para pais, | causar um amplo
dade de acompanha- | neurotropismo do virus | to,  investigacdo | acompanhamento fre- | espectro de mani-
mento das criancas | Zika para caracterizar a | de possiveis con- | quente do paciente, | festagoes neurolo-
afetadas para conhe- | sindrome congénita de | vulsées, busca de|além da escolha de | gicas que vio além
cer melhor a histéria | Zika. anormalidades do | terapias, como a tera- [ da microcefalia, ¢
evolutiva deste novo tonus e avaliagdo | pia de massagem com | mesmo a crianca
agente e aperfeico- da necessidade de | Shantala. nao microcefalica
ar a prestagdo de farmacologia deve ser seguida
cuidados de sadde e tratamento multi- durante os primei-
e melhorar a quali- disciplinar. ros anos de vida,
dade de vida desses porque a infec¢io
pacientes. pode ser assinto-
matica ou levar a
atraso  neuropsi-
comotor, epilepsia
e anormalidades
visuais.
16 Relatou  atividades | Coincidentemente, jun- | - - Percebeu-se  que
de  populariza¢io | to ao surto de Zika Vi- | *Nao foi realizado | *Nenhum tratamento | agdes como as
da neurociéncia re- | rus, na regido nordeste, | abordagem médica | especifico foi discuti- | executadas  pelo

lacionadas ao tema
microcefalia e Zika
Virus, realizadas em
Utruguaiana/RS.

de

muitos casos de micro-

surgiram  relatos

cefalia.

na discussao do es-

tudo.

do.

grupo de popula-
rizar a neurocién-
cia no ambito de
explicar a micro-
cefalia sao eficien-
tes e de significa-
tiva
pela  populagio,
sendo este um re-

importancia

curso interessante
para promover a
popularizagdo de
temas de interesse

publico.
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Autor

Objetivos

Relagido Neurologica
com ZIKV

Conduta Médica

Tipo de Tratamento

Conclusio

17

Diagnosticar pa-
cientes do nordeste
brasileito com sin-
tomas de febre bai-

*Relato  do  primeiro
caso de infeccio pelo
ZIKV no Brasil.

Avaliou os pacien-
tes e 0s sinais e
sintomas clinicos,

além dos achados
laboratoriais.

*Nenhum tratamento
especifico foi discuti-

do.

A partir de um
diagnéstico  dife-
rencial clinico e
laboratorial entre
as diferente arbo-

xa, erupg¢ao cutanea,
conjuntivite e artral-

gla.

viroses ajudara no
prognéstico  dos
pacientes e dire-
clonard as acgoes
de vigilancia.

* Auséncia de informacdes que preencham a lacuna.

DISCUSSAO

A partir da ampla revisdo sistematica
pode-se mostrar estudos criticos sobre o assunto
atual da microcefalia e ZIKV. Como observado
pelo pesquisador Camargo Junior* que relata epi-
demiologicamente, o ZIKV ser um flavirus en-
contrado pela primeira vez no Brasil por volta de
2015, apesar de ha mais de 15 anos ja ter mencio-
nado sintomatologias causada por esse virus. Em
associacdo, neste mesmo ano, Botelho® em suas
pesquisas revelou que o laboratério do Instituto
Osvaldo Cruz houve confirmagao que o genoma
do virus Zika estava presente em liquido amni6-
tico de duas mulheres gravidas da Paraiba, cujos
fetos apresentaram microcefalia por ultrassono-
grafia. A partir de entdo, essa associagao do ZIKV
e Microcefalia veio estimulando as pesquisas em
todo mundo conforme mencionados nos estudos
de Berkowicz e Bonatto®.

Nos estudos de Castro®, observou uma
crescente atuagao das pesquisas voltadas para re-
lagao das gestantes infectadas pelo ZIKV e pre-
senga de microcefalia congénita, em concordancia
com o argumentos criticos encontrados em estu-
dos de Saad e Petribu'®, onde mencionaram que o
virus possui um neurotropismo, que resultam em
um conjunto de sinais e sintomas neurologicos,
como: atraso neuropsicomotor, epilepsia e anot-
malidades visuais, representativos de mas forma-
¢oes e retardos no desenvolvimento neurolégico
dos fetos, expressando um agravante da saude pu-
blica brasileira.

Estudos’ relatam que o petiodo gestacio-
nal compreende uma fase que a medicina deve
atuar de forma integral, visto que esta associada a
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contaminacao de doengas em qualquer fase, sen-
do o maior risco e maior atengao voltada para o
primeiro trimestre, exatamente o que correspon-
de as principais formacdes do feto (cardiaca, neu-
rolégica, entre outras). Em concordancia, a pes-
quisa de Coronell-Rodriguez’, a conexio entre a
infecgdo pelo ZIKV das gestantes e microcefalia
congénita vem aumentando cada vez mais ao se
relacionar as incidéncias de casos de microcefa-
lia congénita com histéricos de gestantes que, em
algum momento de gravidez, relatou sintomas de
mal estar, petéquias pelo corpo, quadros febris, o
que se assemelha a sinais e sintomas de infec¢oes
pelo Zika.

Souza e colaboradores!®

introduz em seu
artigo a importancia da popularizacio da neuro-
ciéncia no caso de ZIKV e microcefalia. A neu-
rociéncia se ocupa do estudo do Sistema Nervo-
so, junto a anatomia e o funcionamento normal
e patolégico do cérebro, o qual seria 6rgao prin-
cipal desse sistema. Como esse ramo da ciéncia
expressa uma atualidade em a¢oes e descobertas,
mas ¢é necessario que a populacio desmistifique
as crengas, ¢ conscientize sobre a importancia
da divulgacdo e popularizagdo dos conhecimen-
tos cientificos, a fim de esclarecer, por exemplo,
o surgimento de surtos de infecgdes pelo ZIKV,
que seria transmitido pelo Aedes aegypyty junto
a casos de microcefalia que se deram na mesma
época, surgindo assim uma possivel relacdo entre
estes para ser investigado pelo departamento cien-
tifico.

Na literatura existem dados de estudos
com 37 criangas portadoras de microcefalia, feito
por analises de tomografias de cranio e demons-



trado alteragoes morfoldgicas visiveis junto a cal-
cificagbes cerebrais e ventriculomegalias, além de
surgimento de provaveis hidrocefalias em algu-
mas criancas analisadas'*. Colaboradores mencio-
nam que a falta de estudos e pesquisas avangadas
sobre o assunto envolvendo o artigo em questao,
fazem com que os neuropediatras e neurocirurgi-
Oes se limitam a analisar as alteracdes cerebrais e
assim futuramente obter respostas mais precisas
e claras sobre outras alteracoes da anomalia'.

De acordo com o estudo de Camargo
Jr.* considerou-se as disposi¢des legais em saude
familiar e o contexto socioeconémico das po-
pulacdes, tendo que o cenario atual ¢ critico em
relagao aos requisitos basicos de saude publica
para a preven¢ao da microcefalia por consequ-
éncia de contigio com o ZIKV e combate aos
vetores. Sendo assim, as criancas nascidas com
microcefalia nos dias atuais devem ter um acom-
panhamento por equipe multidisciplinar como
neuropediatras e neurocirurgides para avaliar
e elaborar programas de interven¢ao ao longo
do desenvolvimento das criangas, principalmen-
te nos trés primeiros anos de vida, e também
aplicagio do acompanhamento psicolégico da
familia bem como aos cuidados ao portador de
microcefalia’. A fragilidade politica e economica,
que acentua ainda mais as vulnerabilidades so-
ciais, restringem com mais intensidade o aporte
de recursos necessarios ao SUS e compromete
o financiamento da pesquisa, que é certamente
um dos componentes essenciais de uma resposta
adequada ao surgimento de novos problemas de
saude’.

Sendo assim, nos moldes epidemiolo-
gicos encontrados nos estudos de Henriques'
demonstram qualitativamente as incidéncias da
anomalia e sua consequéncia para o atual cena-
rio, e ainda promover uma coleta de dados com
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