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Justificativa e Objetivos: A infeccdo pos-craniotomia é um risco real para a recuperacdo do paciente, com

palmer.gustavo@gmail.com aumento da morbimortalidade e, também, dos custos para o sistema de saude. Com uma alta incidéncia
de complicagdes, chegando a até 11%, € importante ter nocdo dos fatores de risco desse procedimento a

fim de melhorar a qualidade do atendimento e da recuperacdo do paciente. Dessa forma, o objetivo deste

DESCRITORES artigo é definir o risco de infeccdo nesse procedimento; indicar a incidéncia de infecgdo de sitio cirirgico e de
Craniotomia;  meningite; apontar os principais fatores de risco; e calcular a taxa de 6bito de craniotomia. Métodos: O estudo

Fatores de Risco; o1 yma coorte retrospectiva em seis hospitais de Belo Horizonte por um periodo de dez anos. Dados foram

Complicacdes Pés‘Operatéri?S; colhidos e analisados buscando resultados relacionados a incidéncia e aos fatores de risco pds-craniotomia.
Infeccao. Resultados: As infeccdes globais tém uma incidéncia de 8,8%, as infec¢es de sitio cirdrgico de 5,1% e as
meningites de 2,3%. A taxa de letalidade estad em 8,3%. Conclusao: Os principais fatores de risco sdo o escore
KEYWORDS — American Society of Anesthesiologists (ASA) > 2 e o uso de proteses; o uso de anestesia geral se mostrou um

Craniotomy, ~ fator protetor em relacéo ao desenvolvimento de infecgGes.

Risk Factors;
Postoperative Complications;
Infection.

ABSTRACT

Background and Objectives: Post-craniotomy infection is an actual risk for patient recovery, with increased
morbidity and mortality, as well as costs for the health system. With a high incidence of complications, up to
11%, it is important to be aware of the risk factors for this procedure to improve the quality of patient care
and recovery. Therefore, the aim of this article is to define the risk of infection in this procedure; indicate the
incidence of surgical site infection and meningitis; point out the main risk factors; and calculate the craniotomy
death rate. Methods: The study was a retrospective cohort study carried out in six hospitals in Belo Horizonte
for a period of ten years. Data were collected and analyzed, seeking results related to the incidence and risk
factors after a craniotomy. Results: Overall infections have an incidence of 8.8%; surgical site infections, of 5.1%
and meningitis of 2.3%. The case fatality rate is 8.3%. Conclusion: The main risk factors comprise the American
Society of Anesthesiologists (ASA) score >2 and the use of prostheses; the use of general anesthesia showed
to be a protective factor in relation to infection development.
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FATORES DE RISCO PARA INFECCAO POS-CRANIOTOMIA

Gustavo P. Irffi, Gabriel B. Tofani, Cynthia C. M. da Silva, Felipe C. Vieira, Isabela L. Alfenas da Silva, Braulio R. G. M. Couto, Gilberto D. Miranda, Carlos E. F. Starling.

INTRODUCAO

A infeccdo pds-craniotomia é um risco real para a
recuperacao do paciente, com aumento da morbimorta-
lidade e, também, dos custos para o sistema de saude.!
O procedimento de craniotomia é caracterizado pela “ex-
cisdo de reparo, ou exploragdo do cérebro ou meninges;
ndo incluindo drenagens ou punc¢des” e o potencial de
contaminacéo é classificado quanto a cirurgia limpa, po-
tencialmente contaminada, contaminada ou infectada.?
As principais complica¢bes pos tal cirurgia sdo infeccbes
da ferida cirurgica, meningite e abcesso cerebral, mas
também podem ocorrer osteomielites cranianas, encefa-
lites e ventriculites.?

A craniotomia é a atividade de maior demanda nos
centros de neurocirurgia, entretanto, ainda apresenta
uma alta taxa de incidéncia de infeccdo, variando entre
1% - 11% em todo o mundo.? Variaveis como idade, tem-
po de operacao, planejamento da cirurgia (eletiva ou de
emergéncia), escore pré-operatoério da American Society
of Anesthesiologists (ASA), profilaxia com antibioticos,
diabetes melitus e tempo de internagdo prolongado sdo
fatores que podem aumentar o risco das complicacbes
desse procedimento.* Sabe-se, ainda, que os agentes
infecciosos mais comuns sdo os Gram-negativos, o Sta-
phylococcus. aureus e a microbiota natural da pele. Outros
agentes também podem ser detectados, mas em menores
propor¢des.

Mediante esse cenario, ha uma grande divergéncia
entre dados de estudos internacionais e ha poucos estu-
dos nacionais que quantificam a incidéncia e fatores de
risco para as infeccbes pos-craniotomia.> O uso de pro-
filaxia com antibidticos, por exemplo, tem se mostrado
eficaz na reducdo de meningites, mas essa medida nao
reduz o numero de infecgdes nosocomiais.® No entanto,
a diminuicdo dessa complicagcdo ndo foi alcancada em
outros estudos, os quais ndo mostraram dados estatis-
ticos significativos que reforcassem o uso da profilaxia
com antibidticos, deixando a analise para futuras pesqui-
sas.* Além disso, ainda ndo estdo bem estabelecidos os
principais fatores de risco para as complica¢cdes da cra-
niotomia, sendo que esses resultados poderiam indicar
manobras diretas para a reducao de tal indice.?

Portanto, os objetivos deste trabalho s&do: definir
o risco de infeccdo global e de sitio cirlrgico em pa-
cientes submetidos a craniotomia; calcular a incidéncia
de meningite pos-craniotomia nos hospitais estudados;
apontar os principais fatores de risco associados ao de-
senvolvimento de infecgéo de sitio cirurgico; e especificar
o risco de 6bito pos-craniotomia.

METODOS

Este estudo é uma coorte retrospectiva multicéntrica
para analisar a incidéncia e os fatores de risco associados
ao desenvolvimento de infeccdo de sitio cirdrgico,
durante 10 anos, entre janeiro de 2005 e dezembro de
2014, em pacientes submetidos a craniotomia. O estudo
foi realizado em seis hospitais gerais da cidade de Belo

Horizonte, MG, Brasil.

Todos os dados utilizados em nossa analise foram
coletados pelos Comités de Controle de Infeccdo Hospi-
talar (CCIH) desses hospitais durante seus procedimentos
de rotina para vigilancia de infeccdo de sitio cirdrgico. As
informacdes foram obtidas utilizando métodos padroni-
zados e definicdes dos protocolos de procedimentos da
National Helthcare Safety Network (NHSN). O Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) ndo precisou
ser preenchido pelos pacientes, uma vez que a base de
dados ndo continha nomes e a autorizacdo do Comité de
Etica dos hospitais foi obtida. O nimero do processo de
aprovacdo do Comité de Etica é 39445814.6.1001.5093.

As variaveis do desfecho foram infeccdo global,
infeccdo de sitio cirdrgico e ébito hospitalar. Parametros
pré-operatérios e perioperatérios foram divididos em
varidveis categdricas e ndo-categodricas. As variaveis
categoricas foram a classificacdo da ferida operatoéria
(cirurgia limpa, potencialmente contaminada, contamina-
da ou infectada), o escore pré-operatério (dividido em dois
grupos: L e II, IIl ao V) da American Society of Anesthesiolo-
gists (ASA), o tipo de cirurgia (eletiva, emergéncia), anestesia
geral (sim, ndo) e antibioticoterapia profilatica (sim, ndo).*

O tamanho da amostra de pacientes foi calculado
considerando um processo de estimativa de uma pro-
porcdo desconhecida (p) em uma determinada popu-
lagdo.” Considerando uma incidéncia média de 4% para
a infeccdo em craniotomia e usando esse valor como
estimativa para a proporcao esperada de infeccdo, além
de uma margem de erro de 2% sobre essa estimativa (E;
= 0,02) e o intervalo de confianca de 95%, o tamanho
da amostra foi calculado em, no minimo, 369 pacientes.
Considerando isso, o total da amostra deste estudo foi de
3.990 individuos.

Por fim, as informacdes foram analisadas por meio
de técnicas de estatistica descritiva, com a construcdo de
tabelas e o calculo de medidas tais como médias, desvio
padrdo e percentuais.® A incidéncia de infeccdo do sitio
cirdrgico foi obtida por meio de estimativa pontual e
por intervalo de 95% de confianga para uma proporcao.®
Os fatores de risco e de protecdo para infeccdo do sitio
cirdrgico poés-craniotomia foram identificados por testes
de hipdteses estatisticos bilaterais, considerando um ni-
vel de significancia de 5% (a = 0.05). Variaveis continuas
foram avaliadas usando o teste T de Student ou Teste
N&o-Paramétrico. Variaveis categoricas foram analisadas
usando o Teste Qui-Quadrado ou Teste Exato de Fischer,
quando necessario. Para cada fator analisado, foi obtido
um ponto estimado e um intervalo de confianca de 95%
(IC 95%) para o risco relativo (R.R.).

RESULTADOS

Foi realizada uma analise de banco de dados de seis
hospitais de Belo Horizonte, sendo incluidos aqueles pa-
cientes que foram submetidos a craniotomia como pro-
cedimento principal, totalizando 3.990 individuos. Como
evidenciado na tabela 1, a infeccdo global pds-craniotomia
foi diagnosticada em 354 (8,8%) pacientes. Desses, 203
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(5,1%) foram caracterizados com infeccao do sitio cirtrgi-
o, e os outros 94 (2,3%) diagnosticados com meningite.
A mortalidade hospitalar foi avaliada em 3.518 pacientes,
dos quais 293 (8,3%) evoluiram para 6bito. Metade dos
pacientes ficaram internados entre 5 e 21 dias.

Assim, em relagdo a infeccdo global (Tabela 1), os
pacientes classificados com ASA > 2 (9,3%) apresentaram
um risco relativo de 1,6 (IC 95% = 1,2-2,2), o que carac-
teriza uma chance 60% maior de os pacientes desenvol-
verem infeccdo global. A anestesia geral foi utilizada em
2.553 pacientes, sendo que 156 (6,1%) evoluiram com
infeccdo em qualquer topografia, enquanto daqueles
nos quais nao foi utilizado esse método anestésico, 380
(9,2%) evoluiram para infeccdo global. Dessa forma, hou-

ve uma reducdo do risco da complicacdo em 40% [RR=
0,6 (IC 95% = 0,4; 0,9)], caso seja usada a anestesia geral.
A classificacdo da ferida operatéria mostrou que 2,3%
dos pacientes com a ferida contaminada ou infectada de-
senvolveram a infec¢do global. Entretanto, esse dado ndo
pode ser considerado estatisticamente valido, pois nao
evidencia diferenca no risco de infeccdo global em pa-
cientes com qualquer classificacdo de ferida operatoria,
tendo em vista que o intervalo de confianca chegou em
1,0. A antibioticoprofilaxia, as situacdes de emergéncia
ou trauma e o uso de proteses também ndo puderam ser
aceitos como precisos, devido ao alto valor do valor-p,
portanto foram desconsiderados como responsaveis por
qualquer alteracdo do desfecho.

Tabela 1. Andlise Univariada de Variaveis Categoricas em Relagdo a Infeccao Global.

Variavel Categoria N Infeccao Infeccdo R.R! 1.C.295% P
Global Global (%)
Anestesia Geral Sim 2553 156 6,1% 0,6 [0,4; 0,9] 0,02
Nao 380 35 9,2%
ASA? >2 658 61 9,3% 1,6 [1,2; 2,2] 0,001
<=2 1883 107 5.7%
Antibioticoprofilaxia Sim 2206 142 6,4% 1,3 [0,7; 2,2] 04
N&o 267 13 4,9%
Emergéncia Sim 646 44 6,8% 1,1 [0,7; 1,4] 0,8
Nao 1836 121 6,6%
Classificagdo da Ferida Contaminada/ Infectada 132 1 2,3% 0,3 [0,1;1,0] 0,03
Operatoria Limpa/ Potencialmente 2421 168 7,0%
Contaminada
Protese Sim 1372 92 6,7% 09 [0,7;1,2] 0,7
N&o 1246 88 7,0%
Trauma Sim 244 12 5,0% 0,7 [0,4;1,2] 0,2
Nao 2132 151 71%
’R.R.: Risco Relativo; °I.C.: Intervalo de Confianga; ASA: Escore Pré-Operatério da American Society of Anesthesiologists.
Tabela 2. Anélise Univariada de Variaveis Categoricas em Rela¢do a Infeccao do Sitio Cirurgico.
Variavel Categoria N Infeccdodo  Infeccdo do R.R.! 1.C.295% p
Sitio Cirargico Sitio (%)
Anestesia Geral Sim 2553 98 3,8% 0,76 [0,4; 1,2] 0,2
N&o 380 19 5,0%
ASA3 >2 658 35 5,3% 1,5 [1,0; 2,3] 0,03
<=2 1883 65 3,5%
Antibioticoprofilaxia Sim 2206 103 4,6% 1,7 [0,8; 3,8] 0,15
Néao 267 7 2,6%
Emergéncia Sim 646 29 4,5% 1,2 [0,8; 1,8] 0,3
N&o 1836 67 3,7%
Classificacao da Ferida Contaminada/ Infectada 132 2 1,5% 0,3 [0,1; 1,5] 0,2
Operatoria Limpa/ Potencialmente 2421 96 3,9%
Contaminada
Protese Sim 1372 74 5,4% 17 [1,1; 2,5] 0,005
N&o 1246 39 3,1%
Trauma Sim 244 6 2,5% 0,6 [0,2; 1,3] 0,2
Nao 2132 89 4,1%

R.R.: Risco Relativo; I.C.: Intervalo de Confianca; ASA: Escore Pré-Operatério da American Society of Anesthesiologists.
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No caso da infeccdo do sitio cirtrgico (Tabela 2), os
Unicos fatores de risco estatisticamente significativos en-
contrados foram o ASA > 2 [R.R. =1,5 (IC95% = 1,0- 2,3)]
e o uso de proteses [R.R. =1,7 (IC95% = 1,1- 2,5)]. O ASA
> 2 mostrou infeccdo em 5,3% dos pacientes, com um
risco maior em 50% de esses apresentarem infeccdo do
sitio cirdrgico que aqueles pacientes com um ASA <= 2,
tendo em vista que apenas 3,5% desses individuos foram
infectados. J& o uso de protese pode aumentar em 70%
o risco desse tipo de infeccdo, pois essa complicagdo
foi apresentada em 5,4% dos pacientes com proteses e
apenas em 3,1% daqueles que ndo usaram esse método.

Na analise do desfecho em relacdo a meningite, a
Unica variavel categdrica que pode ser observada como
fator de risco é o uso de protese, causando essa infec¢do
em 2,9% dos pacientes que a utilizaram, com um aumen-
to do risco em 70% de desenvolverem essa enfermidade
[RR = 1,7 (IC95% = 1,0- 3,0) (Tabela 3).

Em uma andlise entre o desfecho obito e os outros
desfechos infecciosos, com intento de saber qual tipo de
infeccdo pode estar mais relacionado com taxa de mortalida-
de, observou-se que pacientes com infeccdo global tiveram
uma taxa de dbito de 18,1% [RR = 2,3 (IC95% = 1,7-3,0)], e a
meningite, complicacdo com menor incidéncia foi a mais fatal,
com uma taxa de 21,3% [RR = 3,6 (IC95% = 1,7- 4,0)] (Tabela 4).

DISCUSSAO

As incidéncias de infeccdo global, de infeccéo de si-
tio cirtrgico e de meningite estavam dentro ou bem proé-
ximas dos valores encontrados em outros estudos.>61011
As infeccbes globais apods craniotomia variam de 1-11%
sendo que, neste trabalho, a incidéncia encontrada foi de
8,8%.3 Esse valor varia muito, devido aos métodos, grupo
de estudos e hospitais que foram usados para cada calcu-
lo, mas os dados encontrados estavam dentro da média
esperada.3 A infeccdo do sitio cirtrgico nos centros de
neurocirurgia costumam ficar abaixo de 4% e esse mes-
mo valor é encontado em semelhante tipo de infec¢do no
caso de outros procedimentos.>!® No presente estudo,
entretanto, a incidéncia de infeccdo do sitio cirdrgico foi
maior, chegando aos 5,1%. A meningite também se mos-
trou com maior incidéncia (2,4%), se comparada a dados
da literatura internacional, que relatam valores variando
entre 0,4-1,0%.5' Uma explicacdo para essas variacdes
poderia estar relacionada a diferenca de metodologia
empregada ao selecionar os tipos de pacientes ou aos
procedimentos incluidos, bem como a classificacdo da
infeccdo de acordo com seu inicio, sintomas ou exames
laboratoriais.®

A taxa de mortalidade de pacientes submetidos a

Tabela 3. Analise Univariada de Variaveis Categéricas em Relacdo a Meningite.

Variavel Categoria N Meningite Meningite (%) R.R? 1.C.295% p
Anestesia Geral Sim 2553 50 2,0% 0,6 [0,3;1,1] 0,1
Néao 380 12 3,1%
ASA® >2 658 16 2,4% 0,7 [0,4;1,3] 0,4
<=2 1883 35 1,8%
Antibioticoprofilaxia Sim 2206 50 2,3% 1,2 [0,5; 3,0] 0,8
Néo 267 5 1,9%
Emergéncia Sim 646 16 2,5% 1,3 [0,7; 2,4] 0,3
Néao 1836 34 1,9%
Classificagdo da Ferida Contaminada/ Infectada 132 1 0,7% 0,3 [0,05; 2,7] 0,5
Operatoria Limpa/ Potencialmente 2421 48 2,0%
Contaminada
Protese Sim 1372 39 2,9% 1,7 [1,0; 3,0] 0,03
N&o 1246 20 1,6%
Trauma Sim 244 2 0,8% 0,3 [0,1;1,5] 0,2
Néao 2132 47 2,2%
’R.R.: Risco Relativo; °I.C.: Intervalo de Confianga; ASA: Escore Pré-Operatério da American Society of Anesthesiologists.
Tabela 4. Relacio entre Desfechos Infecciosos e os Obitos.
Variavel Categoria N Obito Obito (%) R.R} 1.C295% p
Infeccao Global Sim 306 53 17,3% 2,3 [1,7; 3,0] <0,001
Néao 3212 240 7,5%
Infeccdo do Sitio Sim 189 21 11,1% 13 [0,9; 2,0] 0,2
Cirdrgico Néo 3329 272 8,1%
Sim 89 19 21,3% 3,6 [1,7; 4,0] <0,001
Meningite Nao 3429 274 8,0%

IR.R.: Risco Relativo; ?I.C.: Intervalo de Confianca.
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craniotomia esté elevada se comparada a outros méto-
dos cirlrgicos, entretanto, para esse procedimento, esta
reduzida.® Dentre as maiores causas infecciosas de morte
pbs-craniotomia esta a meningite, que mostrou uma taxa
de 21,3% de 6bitos para aqueles pacientes com essa in-
feccdo do sistema nervoso central, entretanto, em outros
estudos, é possivel encontrar taxas dessa complicacdo
variando de 30% a 40%.5'? A infeccdo global também
aumenta o risco, em mais de 2 vezes, de o paciente evo-
luir para o 6bito, sendo um grande fator de letalidade
pbs-operatorio da craniotomia.

Ainfeccdo global é influenciada pelo grau do escore
ASA, que resume o estado de salde do paciente. Quanto
mais comorbidades e alteragdes funcionais, maior o risco
de o paciente desenvolver infeccdo em qualquer topo-
grafia, tendo um risco aumentado em 60% se comparado
ao paciente com escore ASA < 2. Com isso, o médico
assistente deve aumentar a atengdo quanto aos mo-
mentos pré, peri e pds-operatoérios, para evitar esse
tipo de infecgdo e trata-la o mais rapido possivel. Esse
dado ndo foi encontrado em outros estudos, uma vez
que o ASA nem sempre se apresentava significativa-
mente estatistico em relacdo a infeccoes globais.®!!

O uso da anestesia geral durante o procedimento
operatério reduziu o risco em 40% de desenvolver a
infeccdo global. Esse dado também n&o foi discutido
ou encontrado em nenhum outro trabalho, e a prova-
vel explicagdo para tal resultado pode ser pelo melhor
acesso e controle do paciente durante a realizacdo
da técnica cirdrgica, além do relaxamento muscular
e da diminuicdo da dor do paciente no pds-operatério
imediato, o que geraria mais conforto para o paciente
e menos chances de um descuido da ferida. Entretanto,
essas outras variaveis ndo foram abordadas durante este
trabalho e esse resultado pode entrar em conflito com
a nocdo de que o uso da anestesia geral, normalmente,
aumenta o risco de outras comorbidades, devido ao au-
mento do tempo de internacdo e sintomas relaciona-
dos aos efeitos colaterais das drogas utilizadas. Outro
dado fora do comum foi a relacdo da classificagdo da
ferida operatodria contaminada/infectada como um fa-
tor protetor para a infeccdo global, reduzindo em até
70% o risco dessa complicacdo. Esse resultado pode
ter sido uma consequéncia de uma base de dados com
pequenas falhas, pois nota-se apenas um entre 132
pacientes com infeccdo global em que foi realizada
a cirurgia em um campo contaminado, consideran-
do um numero muito maior de pacientes que foram
submetidos ao procedimento com o campo limpo ou
potencialmente contaminado.

A infeccdo do sitio cirlrgico também foi influencia-
da pelo ASA > 2, o que reforca ainda mais a necessidade
de um escore pré-operatério bem feito e de condutas mais
rigidas em pacientes com mais comorbidades pré-operato-
rias para evitar, ao maximo, que evoluam com infec¢oes
apo6s o procedimento. O uso de proteses aumenta o
risco em 70% de o paciente evoluir com infec¢do do sitio
cirdrgico (p=0,005). Esse aumento do risco se deve ao

fato de que, para a instalacdo da protese, é necessaria
uma manipulagdo muito maior do sitio operatério, assim,
0 processo pos-operatorio é dificultado e demorado, fa-
cilitando o crescimento e desenvolvimento de bactérias.
Com isso, placas de titanio poderiam ser utilizadas para
a reconstrucdo craniana com o objetivo de diminuir esse
risco, ja que essas apresentam maijor seguranca e menor
risco de incidéncia dessas complicagdes.'3

O principal fator de risco associado a meningite foi
o uso de proteses, com um risco aumentado de 70% de
desenvolver essa complicagdo. Esse risco esta elevado
pelo mesmo motivo da infec¢do do sitio cirdrgico: quanto
maior a manipulacdo do campo cirurgico, maior a chance
do desenvolvimento bacteriano no local e desse se ma-
nifestar como uma infeccdo do sistema nervoso central.}t
Neste estudo, ndo foi possivel comprovar a influéncia de
nenhum outro fator de risco para o desenvolvimento da
meningite, uma vez que os demais obtiveram o valor p > 0,05,
assim, ndo sendo considerados estatisticamente signifi-
cativos. Dessa mesma forma, o uso da antibioticoterapia,
também explorada em outros artigos, ndo se mostrou
como um fator protetor para as infec¢des, como esperado.®

As infec¢bes pos-craniotomia, embora de menor
incidéncia que as complicacdes de outras cirurgias, po-
dem gerar um prognostico reservado ao paciente, se ndo
manejadas corretamente. Sendo assim, o conhecimento
de fatores de risco para essa complicagdo pode ser usado
para evitar ou, ao menos, diminuir esse indice e melhorar
a qualidade de vida do paciente.

Assim, conforme dados analisados neste estudo,
relativos a seis hospitais de Belo Horizonte, apds o pro-
cedimento da craniotomia, as infeccdes globais tém inci-
déncia de 8,8%, as infec¢des de sitio cirtrgico de 51% e
as meningites de 2,3%. A taxa de letalidade esta em 8,3%.
Dentre os principais fatores de risco estdo o escore ASA
> 2, que esta relacionado diretamente ao aumento de
infeccdo global e de infeccdo do sitio cirdrgico; e o uso
de protese que, por sua vez, mostrou-se como um fator
de aumento do risco para desenvolvimento de infec¢do
do sitio e de meningite. J4 a anestesia geral apresentou
menor incidéncia de infeccdo do que outras modalidades
anestésicas, podendo ser interpretada como um fator
protetor em relagcdo ao desenvolvimento dessa compli-
cacgado, de acordo com os resultados obtidos. Entretanto,
essa conclusdo deve ser testada em futuros estudos, uma
vez que ndo ha mencdo desse dado nos artigos referen-
ciados, sendo necessarias outras pesquisas para que essa
informacao seja realmente validada.

Por fim, com base nesses dados e em diversos tra-
balhos ja publicados, o médico assistente pode ter em
mente quais os pacientes tém maior risco de desenvolver
uma infeccdo apds a abordagem cirlrgica e intervir no
sentido de prevenir ou tratar a complicagdo o mais ra-
pido possivel. Com a reducdo do nimero de infec¢des,
é possivel reduzir, também, o nimero de obitos e gerar
menos morbidade para os pacientes. Além disso, gastos
no sistema de salde serdo evitados, gerando mais inves-
timentos para areas que estdo necessitadas.
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Justificativa e Objetivos: verificar o uso de drogas por motoristas caminhoneiros e a exposi¢do do risco e

Jjrantoniassi@hotmail.com O estilo de vida nas estradas. Visto que, as drogas estdo cada vez mais presentes entre os caminhoneiros, e
por serem atuante no transito, necessita perceber em decorréncia dos maus habitos a necessidade que ndo

0 expdem em risco a condi¢do de salde e evitem complicagdes sociais. Métodos: trata se de um estudo

DESCRITORES quantitativo, descritivo e exploratério com 31 motoristas de uma cooperativa de laticinios. Aplicou-se um

Estilo de Vida;  questionario elaborado com 34 questdes referente a Exposicio de Risco e ao Estilo de Vida no Transito, e o

Estradas;  Teste ASSIST. As analises estatisticas foram realizadas pelo programa estatistico Epi Info®. O nivel de signifi-

cancia de p<0,05, e IC de 95% para o teste Qui-quadrado. Resultados: evidenciam que 75% dos participantes
sdo fumantes, 64% usam o alcool e 25,8% fizeram uso de drogas. Os estimulantes sdo a droga mais consumida
KEYWORDS (87,5%), seguidos de 75% da cocaina e 62,5% do crack. Desses, 55,6% fazem uso associado entre as drogas, e
Life Style; 50% consomem alcool nas estradas e 45% ja dirigiram apds consumir bebida. 61,5% ja tiveram alguma DST, e
Roads: Uma parcela que ndo faz uso do preservativo. Conclus&o: observou-se que o uso associado de drogas expde

Promocdo da Satde.

Health Promotion. ~ 0S motoristas em risco de acidentes, problemas com leis, contadgio de doencas, levando a uma degradacao
social e pessoal com consequéncias irreversiveis que oneram a vida dos envolvidos, e os cofres publicos,
estado vulneravel a possivel dependéncia da droga.

ABSTRACT

Background and Objectives: To assess the use of drugs by truck drivers and their exposure to risk and life style on
the roads. Since drugs are increasingly present among truck drivers, and because they are active in traffic, they must
perceive the need to avoid exposing themselves to risks that can affect health conditions and prevent social com-
plications caused by bad habits. Methods: This is a quantitative, descriptive and exploratory study with 31 drivers
working for a dairy cooperative. A questionnaire was created with 34 questions regarding the Risk Exposure and
Lifestyle in Traffic, and the ASSIST Test. Statistical analyses were performed using the Epi Info® statistical program.
The significance level was set at p <0.05, and 95% CI for the chi-square test. Results: The study showed that 75% of
the participants were smokers, 64% consumed alcohol and 25.8% used illicit drugs. Stimulants are the most often
consumed drugs (87.5%), followed by 75% of cocaine and 62.5% of crack. Of these, 55.6% use more than one drug,
and 50% consume alcohol on the roads and 45% have already driven after drinking alcohol. 61.5% have already had
some type of STD, and some of them do not use condoms. Conclusion: It was observed that the associated
use of illicit drugs put drivers at risk for accidents, problems with the Law, disease contamination, leading to a
social and personal degradation with irreversible consequences, affecting the lives of all those involved, as well
as public resources, making these drivers vulnerable to possible drug addiction.
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O USO DE DROGAS POR MOTORISTAS CAMINHONEIROS E O COMPORTAMENTO DE RISCO NAS ESTRADAS
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INTRODUCAO

Nos ultimos anos, o Brasil vem apontando aumento
no consumo de drogas por motoristas caminhoneiros
nas estradas advindo das demandas de entrega das mer-
cadorias, os curtos prazos de entrega e, principalmente,
para conseguir resistir as pesadas jornadas de trabalho.
As consequéncias desta pratica aumentam a exposi¢do
de risco dos motoristas em relacdo aos agravos da saude
e possiveis danos sociais.!

As complica¢des no ambito da saude e sociais cau-
sadas pelo consumo das drogas, atualmente, sdo consi-
deradas um problema de saude publica e devem ser ob-
servados com muita cautela pelos servicos responsaveis
por acdes de promocdo e prevencdo da saide. Mostram
que mais do que 5% da populagdo mundial (246 milhdes)
com idade entre 15 e 64 anos tenham feito uso de dro-
gas ilicitas em 2013. Cerca de 27 milhdes mantém uma
relagdo de uso problematico de drogas, sendo a metade
destas pessoas consumidoras de drogas injetaveis.>3

No mundo, 1,25 milhées de pessoas morrem no
transito anualmente, representando mais de 3.400 mor-
tes a cada dia. No Brasil, em 2015, morreram nas estradas
42.501 pessoas, 94.097 tiveram despesas médicas pagas,
e cerca de 516 mil vitimas receberam indenizacdo do
seguro de danos pessoais causados por veiculos auto-
motores de vias terrestres devido ao envolvimento com
acidente de transito. Dentre os principais fatores de risco
para mortalidade no transito estdo uso de alcool, ou seja,
dirigir sob o efeito do alcool expde ao risco todos os en-
volvidos, motoristas e passageiros. Por conseguinte, es-
tar sob a influéncia de qualquer droga licita ou ilicita que
atue no sistema nervoso central, prejudica as habilidades
motoras, tempo de rea¢do e julgamento do condutor.*®

Dirigir € um exercicio que requer a maxima atencao
do condutor, principalmente quando esse faz uso da di-
recdo como trabalho. O motorista necessita estar atento
a todos os estimulos externos que o torna influenciavel,
para guardar sua seguranca e a de outras pessoas, uma
vez que os acidentes de transito representam a segunda
maior causa de mortalidade por causas externas.'>”#
O ato de dirigir ndo se resume apenas em habilidades
motoras ou cognitivas, mas envolve diferentes padroes
de personalidade, os quais estao associados a diferentes
estilos de conducéo, além do aprendizado de regras que
se fazem necessarias no envolvimento com o transito,
bem como a capacidade de antecipacdo das situacbes
de risco.3”?

Estudos revelam que 50% dos condutores de ro-
dovias brasileiras ja dirigiram logo apos ter consumido
bebida alcodlica e 51% dirigiram apds ter feito uso de
drogas, sendo as drogas mais consumidas a maco-
nha, benzodiazepinicos, antidepressivos, sedativos/
ansioliticos, anfetaminicos e cocaina. Alarma-se, aqui,
urgentemente para a problematica de que 58,3% destes
motoristas costumam dirigir em velocidade acima do
permitido para a via.>81°

Pode-se verificar que algumas caracteristicas dis-
tintas de personalidade relativas aos riscos de exposi¢do
ao transito tornam os individuos mais suscetiveis tais

como, as manifestacdes de excitabilidade, inibicdo, im-
pulsividade e agitagdo psico-organica mais comum em
pessoas intoxicadas por cocaina, anfetamina, atropinicos,
corticoides, alucinbgenos, nas sindromes de abstinéncia
do éalcool, benzodiazepinicos, barbituricos e apos trau-
matismo cranioencefalico. Essas foram caracteristicas en-
contradas em motoristas envolvidos em algum acidente
de transito.51°

No tocante, é valido ressaltar a necessidade de
acbes que promovam a saude e previnam a condi¢do
de exposicdo do risco, pois a transmissdo de doencas
infecciosas como o HIV e a hepatite C e a incidéncia de
overdose por uso de drogas estdo presentes na vida dos
motoristas caminhoneiros quando estdo nas estradas.
Estima-se que no ano de 2013, 1,65 milhdo de pessoas
que injetam drogas estdo vivendo com HIV. Entéo, a
relacdo das drogas e o estilo de vida nas estradas de
motoristas caminhoneiros evidencia um problema de
saude publica considerado grave, uma vez que as con-
sequéncias de tais agravos para a saude sdo bastante
relevantes, altera o risco de morte prematura e ocasiona
doencas graves nao letais, mas debilitantes, que afetam
diretamente a qualidade de vida.>*°

Todavia, os motoristas caminhoneiros tendem a
vivenciar nas rodovias situacdes que aduzem a condicédo
de vulnerabilidade em locais com a minima condicao de
higiene, pela maneira como muitas vezes dormem, e pelo
tipo de alimentagdo que se come, dado isso associado ao
uso do alcool e outras drogas expde o motorista ainda
mais em risco a condicdo de saude do viajante.l!

Nesta conjuntura, o uso do alcool e outras drogas
associado as precarias condi¢des das estradas e aos es-
tilos de vida, despontam como fatores preocupantes no
campo da promocéao da saude e na prevencdo dos riscos
e agravos dos motoristas dos que trafegam. Prosseguin-
do esta linha reflexiva, o presente estudo objetivou veri-
ficar o uso de drogas por motoristas caminhoneiros e a
exposicdo ao risco e o estilo de vida nas estradas devido
as demandas excessivas, 0s prazos exiguos, a competivi-
dade, e a exigéncia de produtividade.

METODOS

Trata se de um estudo transversal, quantitativo,
descritivo e exploratério. Com a participagdo de 114
caminhoneiros de uma Cooperativa de Laticinios, da
Regido do Alto Paranaiba, estado de Minas Gerais/Brasil.
No qual os participantes foram convidados a responder
um Questionario elaborado com 34 questdes referentes
a Exposicdo de Risco e ao Estilo de Vida no Transito, e o
Teste para Triagem do Envolvimento com Fumo, Alcool e
Outras Drogas (ASSIST). Todos os envolvidos assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido garantindo
a participacao voluntaria no estudo, e, atentando-se aos
principios éticos de pesquisa envolvendo seres huma-
nos. Sendo o estudo aprovado sob nimero do Parecer
495.547 e acompanhado pelo Comité de Etica e Pesquisa
da Universidade de Franca.

A amostra foi constituida de forma aleatdria, sendo
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incluidos caminhoneiros que possuissem mais de dois
anos de experiéncia comprovada em carteira de trabalho,
e que fossem maiores de 21 anos. Foram excluidos aque-
les que relataram exercer a fun¢do dentro do municipio,
ndo transitando em rodovias e que nao responderam
50% dos instrumentos ou rasuraram.

O questionario é adicional ao instrumento ASSIST,
que foi elaborado a partir do estudo de Resende, Sousa
e Cerqueira com motoristas nas estradas, que viabilizasse
reconhecer o perfil do motorista, a condicdo de saulde,
e o comportamento de risco.l! O Teste ASSIST é um
questionario validado, que contém oito questdes sobre
o0 uso de tabaco, alcool, maconha, cocaina, estimulan-
tes, sedativos, inalantes, alucinbgenos e opiaceos.’? As
perguntas do ASSIST abordam a frequéncia, problemas
relacionados, preocupacdo a respeito por parte de
pessoas proximas, prejuizo na execucdo de tarefas es-
peradas, tentativas malsucedidas de cessar ou reduzir
o sentimento de compulsdo e uso por via injetavel, o
que levaram as intervencdes de salde. Considerou-se
a faixa de escore de zero a trés como indicativa de uso
ocasional, de quatro a 26 como indicativa de abuso e
maior que 27 como sugestiva de dependéncia. Para os
dados correspondentes ao questionario considerou-se o
agrupamento das questdes definidas na estrutura, a fim
de executar os cruzamentos exploratorios entre o perfil
do motorista e o comportamento de exposi¢ao ao risco e
a saude, verificando por meio do ASSIST o envolvimento
com o uso de alcool e outras drogas conforme orientacao
de apuracao do teste. A andlise estatica foi realizada com
o auxilio do programa estatistico Epi Info®, respeitando
o nivel de significancia de p<0,05, e IC de 95% para o
teste Qui-quadrado.

RESULTADOS

Um total de 31 motoristas foram incluidos no es-
tudo. A faixa etaria predominante foi entre 26 e 35 anos
(42%), 51,6% eram casados, 45,2% tinham ensino médio
completo e 48,4% tinham filhos. Entre os motoristas com
filhos, 80% eram casados ou em unido estavel, 13,3%
solteiros e 6,7% divorciados

Em relacdo a analise do envolvimento com uso do
alcool e outras drogas pelos motoristas, 46% fizeram uso
do alcool, seguido de 36% do tabaco e 18% de outras
drogas. Para os que fizeram uso de alcool, atualmente,
64,5% sdo usuarios; dos que fizeram uso do tabaco,
51,6% fazem uso atualmente; e dos que fizeram uso de
outras drogas, 100% sao usuarios, atualmente. Destaca-se,
que os motoristas fazem uso simultaneamente de alcool,
tabaco e outras drogas (86,8%) e tabaco e outras drogas
(13,2%). Com base no teste estatistico, ha a estimativa
de que 29,2% sdo usuarios de outras drogas além do
alcool e o tabaco e usem, de forma simultanea, com risco
superior de 72,1% deste evento se repetir.

No tocante, dos fumantes, 50% fazem uso acima
de 20 cigarros por dia, seguidos de 33,3% entre 15 e 20
cigarros e 16,6% fazem uso de 5 a 14 cigarros. Para os
bebedores, a cerveja é a bebida mais consumida (90%),

seguida das bebidas de doses (10%). Os estimulantes
(38,5%), seguido da maconha (33%) e da cocaina e o crack
(28,5%) sdo os tipos de outras drogas mais consumidas.
Em conformidade com os resultados do ASSIST, a tabela
1 expde os achados sobre o tipo de risco em relacédo ao
uso alcool, tabaco e outras drogas especificas.

Tabela 1. Distribuicdo dos resultados do Teste ASSIST
para os motoristas usuarios.

Substancia Intervencao Tratamento mais Nenhuma
breve intensivo Intervencao
n (%) n (%) n (%)
Alcool #=20 17 (54,8) 3(9,7) .
Tabaco 19 12 (38,7) 4 (12,9)
Maconha ©=9 5 (161) 132
Estimulantes ®=7 5 (161) 2(6,5)
Cocaina/ Crack ®=% 307 2(6.5) .
Inalantes @2 2(6,5) . )
Hipnoticos =2 2(6,5) . )
Drogas Alucinégenas =2 2(6,5) . )
2 (6,5) -

Opidides =2

Em relacdo ao uso da bebida alcodlica nas estradas,
100% ja tiveram problemas com a lei alguma vez na vida,
ap6s fazerem uso do alcool nas estradas. Sendo que des-
tes, 80% raramente bebem e dirigem e 20% continuam
bebendo e dirigindo nas estradas, mesmo apds terem
tido problemas com a legislagao.

Um total de 50% dos motoristas que relataram fazer
uso de bebida alcodlica ja contraiu alguma infeccdo sexu-
almente transmissivel (IST), 45% ndo possui conhecimento
se ja contrairam e 5% afirmaram néo ter contraido. Entre os
que ja contrairam 60% fizeram tratamento e 40% néao.

Em relagdo ao uso de preservativo, 60% dos moto-
ristas ndo fazem uso quando mantém relagdes sexuais
nas estradas, 35% as vezes e 5% na maioria das vezes
fazem o uso do preservativo. Onde, 61,3% dos motoristas
as vezes mantém relacdes sexuais extraconjugais.

No que refere a exposicdo ao risco na associagao
do uso das drogas com a direcao, os achados mostram
que 55% dos motoristas, as vezes, expdem-se a alta
velocidade, 45% sempre se expdem a alta velocidade,
considerando que 100% dos usuarios ndo se preocupam
se estdo expondo a sua vida e a de outras pessoas ao
risco. Considerando que 25% dos motoristas disseram se
preocuparem com a condicdo de saude, 45% possuem
algum tipo de preocupacao e 30% raramente se preo-
cupa com a qualidade pessoal do cuidado com a saude.

DISCUSSAO

Os dados em relagdo ao perfil dos motoristas ca-
minhoneiros assemelham-se a estudos sobre o estilo de
vida de motoristas de caminhdo, que evidenciou 100%
do sexo masculino, a maioria com mais de 30 anos (75%),
casados e com filhos (80%) e 64% de baixa escolaridade.’®

Em relacdo aos achados do envolvimento com
o éalcool, tabaco e outras drogas pelos motoristas ca-
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minhoneiros, este estudo aponta que os motoristas os
quais fazem uso do cigarro consomem em média 17,1
cigarros por dia, cujo uso pode estar associado ao fator
estressante e as longas horas no volante. Confirma-se
que a bebida mais consumida entre os caminhoneiros é
a cerveja, que no Brasil mantém-se uma relacdo cultural
com a bebida, configurando o pais um dos que mais
consomem no mundo.13

No que se refere ao uso de outras drogas, os es-
tudos apontam que 70% dos caminhoneiros fazem uso
para manterem-se acordados por longos periodos de
tempo, usando principalmente estimulantes e anfeta-
minas. Entretanto, é sabido que existem outros fatores
que os influenciam ao uso das drogas, como os prazos
estipulados para entregas, a distancia da familia, dentre
outros fatores rotineiros da vida nas estradas.!*!> Neste
sentido, o estudo aponta a maconha, cocaina e o crack
como substéncias recorrentes de uso entre motoristas. £
evidente que, na populacdo geral, o uso destas drogas
encontra-se cada vez mais frequente em todas as cama-
das sociais e idade.?3'* Sendo assim, estudos revelam
que a cocaina tem mostrado-se como o novo rebite dos
caminhoneiros, sendo a droga de maior evidéncia, no
lugar das anfetaminas para manter os motoristas acor-
dados, o consumo representa até quatro vezes mais do
que o uso na populacdo geral brasileira.}1#

Este estudo evidencia, por sua vez, o uso associado
do alcool, tabaco e outras drogas. Deve-se lembrar que a
pratica associada do uso expde a vulnerabilidade em que
0 motorista encontra-se nas estradas e os riscos em que
vivencia, apontando a necessidade de promover debates
em torno das possibilidades de medidas saneadoras, as
quais reflitam a satde dos motoristas caminhoneiros a
fim de direcionar préaticas habituais ligadas ao estilo e a
qualidade de vida, através do fortalecimento do vinculo
com a vida.>¥ O uso de varias substancias concomitante-
mente confirma o descontrole sobre o uso e que podem
afetar diretamente a forma de conduzir o veiculo e a vida.
O ato de dirigir sob o efeito de alcool e outras drogas
configura-se em comportamento de exposi¢do ao risco,
0 que aumenta a possibilidade de se envolver em aci-
dentes ou demais problemas. Torna-se importante, neste
sentido, se ter uma percepgao clara da decisdo a tomar,
além dos riscos a serem assumidos, pois é preciso ter a
compreensdo do limite de convivéncia e da exposicdo ao
I’iSCO.13'15’18'19

Os dados revelados no ASSIST quanto ao envolvi-
mento dos motoristas e ao uso das drogas provam que
os motoristas que fazem uso de alcool, tabaco e outras
drogas necessitam de atencdo especial com relagdo a
oferta relativa as intervencdes de tratamento, uma vez
que a maioria dos usuérios indica a necessidade breve,
o cuidado é necesséario para que ndo as torne uma ne-
cessidade intensiva. Ou melhor, o uso de drogas é um
problema no contexto das rodovias e pode piorar sob a
condicdo de envolvimento do uso multiplo de alcool e
outras drogas.>!

Os riscos nas estradas expostos pela alta velocidade
e manobras arriscadas devido a associacdo do alcool e

outras drogas com a direcdo expde a vulnerabilidade em
que o motorista encontra-se de envolver e/ou ocasionar
acidentes, impactando sua vida e de demais pessoas.
Deste problema, destaca-se o custo global dos acidentes
de transito, que gira em torno de US$ 518 milhdes por
ano. Inevitavel dizer que consumir bebida alcodlica ao
dirigir aumenta o risco de acidente.*911.20

O envolvimento sexual e a falta de cuidados evi-
denciada no estudo pelos motoristas caminhoneiros
expdem a necessidade de aten¢do quanto aos cuidados
a saude sexual desses, requerendo praticas que possi-
bilitem antecipar o risco de contaminacdo, como pode
ser evidenciado no estudo em relacdo as IST, provocada,
muitas vezes, devido as alteracbes psiquicas ocasionadas
pelo uso do alcool e/ou outras drogas. Sendo assim,
pode-se afirmar que é notério que o uso de bebidas
alcodlicas e outras drogas nas estradas tem se tornado
habito tradicional e frequente entre motoristas caminho-
neiros, somado a revelia da introjecdo das leis, regras e
costumes.??!

Estudos tém demonstrado a vulnerabilidade dos
caminhoneiros em relacdo a aids, desta forma, diversas
estratégias de intervencdo precisam ampliar o envolvi-
mento destes trabalhadores em processos que os tor-
nem em mecanismos mais eficazes de educacdo sobre
os riscos de contaminacao pelo HIV, pela alienacédo e pre-
servacdo. A maioria refere nao fazer uso do preservativo
devido aos aspectos culturais ligados ao sexo masculino,
que tornam os homens mais vulneraveis as praticas de
risco, dotados de sensacdes de fortaleza, imunidade e
impeto. Este caminhoneiro é tido como um ser incapaz
de recusar uma relacdo sexual considerando uma ne-
cessidade do desejo incontrolavel, além de considerar
a infidelidade masculina natural e normal, atribuida ao
desejo organico/ fisico.?2?

Ao verificar o uso das drogas, o estudo revela um
nimero expressivo de motoristas que fazem uso de al-
cool e cocaina. Ressalta-se que, mesmo apds sansdo da
lei seca, artigo 306 do Cédigo Brasileiro de Transito — al-
terada pela lei 12760/12, os motoristas ndo se intimidam
em beber e dirigir, assim como associar alcool ao uso de
outras drogas ilicitas.

Percebe-se, no estudo, que o uso indiscriminado
das drogas envolvendo motoristas esta cada vez mais
frequente nas estradas, o que tem contribuido com a
degradacéo social e pessoal destes motoristas usuérios,
0s quais se expdem ao risco, que tem levado a mortes e/
ou vitimas com consequéncias irreversiveis, provoca onera-
¢Oes aos cofres publicos com tratamentos e medicamentos
as vitimas do transito, bem como destrdi vidas e familias.

No que refere ao comportamento de risco e ao
estilo de vida nas estradas alusivo as relacdes sexuais,
os resultados apontam para uma possivel negligéncia
dos motoristas principalmente em relacdo ao risco de
contaminacdo com doengas infecto-contagiosas, assim
como aids e/ou alguma outra IST, abonando o uso do
preservativo e mantendo relagdes extraconjugais. O que,
novamente, torna evidenciado os agravos e as oneragdes
no campo da salde pessoal, social, familiar, assim como
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os gastos publicos, ocasionados pelos danos que as do-
encas trazem.

O estudo chama atencdo ainda para os aspectos
culturais em relagdo aos homens, que, devido a condicao
de virilidade e confianca, estdo mais expostos aos riscos
da promiscuidade, pois iniciam sua vida sexual mais cedo,
o que faz com tenham uma variedade maior de parceiros
sexuais, aumentando, assim, a probabilidade do risco a
saude sexual, quando ndo prevenida.

No tocante aspecto evidenciado neste estudo é
importante se expor ao didlogo com as categorias de
motoristas que vivem nas estradas se faz necessario e
urgente para que de fato a condicdo de exposicdo do
comportamento do risco a salude possa ser percebida
efetivamente pelas empresas, a fim de provocar as mu-
dancas de atitude que se fazem necessarias a promocao
da qualidade de vida e impactar transformagdes no estilo
de vida referente as praticas nas estradas e as modifica-
¢Oes em relagdo aos processos de trabalho que envolve
o caminhoneiro.

Por fim, para que efetivamente haja uma preven-
¢do aos agravos da salde nas estradas e promova-se a
salde, faz-se necessario a articulacdo de mecanismos de
divulgacdo dos estudos que envolvem a tematica do uso
das drogas nas estradas, assim como as consequéncias a
que os motoristas estdo expostos quando negligenciam
a vida. Vale ressaltar que os caminhoneiros passam a
maior parte de seu tempo trafegando pelas rodovias e
é na estrada que eles estabelecem suas relacdes, diante
disso, a necessidade de a¢bes que os provoquem no cui-
dado da saude e minimiza a situacdo de exposicdo ao risco.
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fernanda.nishida@unicesumar.edu.br Justificativa e Objetivos: Identificar motivos que interferem na decisdo da via de parto pode oferecer subsi-
dios na elaboracao de estratégias que aproximem a gestante do profissional de salde, garantindo atuagdo e

participacdo ativa na decisdo. Objetivou-se conhecer os fatores de interferéncia, em gestantes atendidas em

DESCRITORES  uma Unidade Basica de Saude de Maringd, Parand, na decisdo pela via de parto. Métodos: Estudo descritivo,

Parto normal;  exploratorio, qualitativo, realizado com gestantes acompanhadas em Unidade Basica de Satde de Maringa-Parana.

Cesdrea;  Dados foram coletados entre os meses de julho a agosto de 2015, por entrevistas gravadas, guiadas por

Saude da mulher.  roteiro semiestruturado. Para o tratamento dos dados utilizou-se a Técnica de Bardin. Resultados: Foram

entrevistadas 10 puérperas. Os discursos foram agrupados em trés categorias: Decisdo pela via de parto entre
as gestantes; Compreendendo as razbes de escolha das gestantes pela via de parto e Fontes de apoio para
a decisdo pela via de parto. Conclusdes: Muitas mulheres tém ddvidas na escolha da via de parto, algumas
inclinam ao parto normal pela répida recuperacdo. Sdo comuns queixas de falta de informacdo e apoio de

KEYWORDS
Normal delivery;
Cesarean; . . . PP
Women's health. alguns membros da equipe profissional. Deve-se buscar atuacdo da equipe multidisciplinar de modo humano
e efetivo, para que os profissionais auxiliem o resgate do papel ativo da mulher, empoderando-a no processo

parturitivo. Para entdo ocorrer fortalecimento das mulheres e consequentemente aumento do controle dela

sobre si, sendo uma importante estratégia priorizada pela promocéo a satide da mulher.

ABSTRACT

Background and Objectives: To identify reasons that interfere in the decision regarding the delivery method can
offer support for the creation of strategies to approach the pregnant woman by the health professional, guaran-
teeing her involvement and active participation in the decision-making. The objective of this study was to assess the
interference factors, in pregnant women followed at a Basic Health Unit in Maringa, Parana, regarding the decision on the
type of delivery. Methods: Descriptive, exploratory, qualitative study, carried out with pregnant women followed
at the Basic Health Unit of Maringa-Parana. Data were collected between July and August 2015, through recorded
interviews, guided by a semi-structured script. The Bardin Technique was used for data treatment. Results: We
interviewed 10 women. The discourses were grouped into three categories: Decision about the type of delivery
among pregnant women; Understanding the reasons for the choice of the pregnant woman about the type of
delivery and Sources of support for the decision about the type of delivery. Conclusions: Many women have doubts
when choosing the type of delivery; some tend to prefer a vaginal delivery due to a faster recovery. Complaints of
lack of information and support from some members of the professional team are common. The multidisciplinary
team must act in a humane and effective way, so that professionals can help to rescue the woman's active role,
empowering her during the parturition process, so that women can feel strengthened and, consequently, feel an in-
crease in their control over themselves, which is an important strategy prioritized by the promotion of women'’s health.
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PARTO NORMAL OU CESAREO? FATORES QUE INFLUENCIAM NA DECISAO DE GESTANTES PELA VIA DE PARTO

Siménica dos Santos Sousa, Marcela Demitto Furtado, Fernanda Shizue Nishida.

INTRODUCAO

Os valores e as crencas que ddo forma as histo-
rias, modelam as preferéncias e as escolhas diante dos
diferentes eventos da vida, entre eles o nascimento de
um filho.! Alguns fatores proprios da gestante sejam
eles experiéncias prévias, atreladas a influéncias da mae,
das amigas, da midia, dos profissionais de saude e de
familiares, exercem importante papel na decisdo pela via
de parto. Sentimentos como medo da dor, o sofrimento
da parturicdo normal, que em seus imaginarios pode ser
algo quase insuportavel, além da inseguranca, ansiedade
e impoténcia frente a situacdo a ser enfrentada podem
ser evidenciados por gestantes durante o pré-natal.?

A taxa de cesariana tem sido utilizada como indi-
cador de avaliacdo do modelo de atencdo ao parto e,
segundo padrdo normativo da Organizacdo Mundial da
Saude, ndo deve ultrapassar 15%.% A alta prevaléncia de
cesareas no Brasil ndo parece estar relacionada a mudan-
¢as no risco obstétrico e sim a fatores socioecondmicos
e culturais, destacando-se o controverso fendmeno
da “cultura da cesariana”* A partir de uma revisao sis-
tematica e meta-analise identificou-se que diversos
fatores podem ser responsaveis pelo elevado numero
de cesarea incluindo fatores sociais e demograficos,
como escolaridade materna e multiparidade; causas
obstétricas com destaque para a cesariana anterior; e
causas ndo-obstétricas como o medo do parto normal.®
Atualmente, cerca de quase um quarto dos nascimentos
no Brasil ocorre nos servicos hospitalares privados, e as
taxas de cesarea no sistema de salde privado atingem
proporcdes ao redor de 80%. No sistema publico, que
oferece assisténcia a maioria da populacdo, as taxas de
cesarea chegam a 35%, em média.®

O vazio de informacdes e orientacdes dos profis-
sionais de enfermagem na assisténcia gravidica pode
contribuir para uma atuacdo meramente coadjuvante. Na
atencdo primaria a salde, muitas vezes o enfermeiro se
limita a realizar o cadastro das gestantes, solicitar exames
referentes ao primeiro trimestre de gestacdo e orientar
as gestantes que eventualmente o procura.’ E no periodo
pré-natal que o profissional que o realiza, apresenta
papel relevante como educador em salde, oferecendo
apoio e seguranca, fazendo com que a mulher decida de
forma segura a via de parto pelo qual seu filho nascera.
Porém, no sistema de salde vigente no Brasil nem sem-
pre esta escolha é respeitada.?

Conhecer o processo que vai desde a concepgdo
até a escolha da via de parto é fundamental para iden-
tificar aspectos onde os profissionais possam atuar e
auxiliar na autonomia desse grupo. Deve-se promover a
saude dessas mulheres e empodera-las para que tenham
autonomia e poder de decisdo. A Promocdo a Saude
constitui nos dias de hoje um dos principais modelos
tedrico-conceituais que subsidiam politicas de salide em
todo o mundo. Dentre as estratégias priorizadas, merece
destaque o desenvolvimento da capacidade dos sujeitos
individuais e o fortalecimento de acBes comunitarias.
Garantir condicbes e possibilitar que individuos e cole-
tivos tenham um maior controle, sdo objetivos centrais

da promocédo da salde.® A participagdo comunitaria nos
processos decisorios, nas atividades de planejamento e
na implementacao das a¢des de salide constitui uma das
estratégias centrais da Promocédo a Saude. Esta aborda-
gem coloca em relevo a necessidade das a¢des em saude
buscarem fortalecer a atuagdo dos individuos e dos gru-
pos e do incentivo das a¢des que oferecam suporte social
aos coletivos comunitarios, que estimulem processos de
auto-ajuda e que busquem implementar novas praticas
de educacdo em saude.

Considerando a relevancia da tematica, o objetivo
deste estudo foi conhecer os fatores de interferéncia, em
gestantes atendidas em uma Unidade Basica de Saude de
Maring4, Parand, na decisdo pela via de parto.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo, exploratorio,
com abordagem qualitativa, realizado com gestantes
acompanhadas em uma Unidade Basica de Saude (UBS)
do municipio de Maringd, Parana. A escolha dessa UBS se
deu pelo elevado nimero de atendimento a gestantes.

O numero de participantes foi estabelecido pelo
critério de saturacdo de dados, que ocorre quando os
objetivos do estudo sdo contemplados, dando inicio a
repeticdo de dados e a auséncia de novas informacgbes
pertinentes ao objeto de estudo. Foram adotados como
critérios de inclusdo: mulheres que realizavam acompa-
nhamento pré-natal, com idade superior a 18 anos e que
estivessem no terceiro trimestre de gestagcdo. Os dados
foram coletados no periodo de julho a agosto de 2015,
por meio de entrevistas gravadas que foram guiadas por
um roteiro semi-estruturado, composto de duas secdes,
uma voltada a identificagdo das participantes (idade,
escolaridade, renda, paridade, tipo de parto em gestagao
anterior) e outra contento as seguintes questdes nortea-
doras "Vocé ja escolheu a via de parto? e o que te levou
a tomar essa decisdo?".

Para a coleta de dados, primeiramente foi realiza-
do contato com a UBS para obten¢do de informacgdes
sobre os possiveis sujeitos de pesquisa. Em seguida, foi
realizado contato telefonico com os sujeitos para serem
convidados a participar do estudo apos breve exposigao
dos objetivos de pesquisa. Oportunamente, diante da
aceitagdo, foram agendados data, horario e local para
realizacdo das entrevistas, conforme disponibilidade de
cada entrevistado. Destaca-se que as entrevistas ocor-
reram no domicilio da gestante, a fim de deixa-la mais a
vontade para falar sobre o assunto. Foi obtida a assinatu-
ra do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Para a andlise dos dados, as entrevistas foram
transcritas na integra e submetidas a técnica de Andlise
de Conteldo, seguindo as fases de pré-analise, explora-
¢do do material, anélise e interpretacao referencial.® No
tratamento dos resultados, tais elementos foram agrupa-
dos, de acordo com a semelhanca, para a formacédo das
categorias tematicas. Nomes de flores substituiram os
nomes verdadeiros das entrevistadas, a fim de garantir o
anonimato das mesmas.
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Esta pesquisa seguiu todas as recomendacdes da
Resolucao n. 466/2012 do Conselho Nacional de Saude.*
e foi aprovada pelo Comité Permanente de Etica em Pes-
quisa Envolvendo Seres Humanos do Centro Universitario
Cesumar, com parecer n° 1.157.131 de 23 de julho de 2015.

RESULTADOS

Participaram da pesquisa 10 gestantes com idade
entre 19 e 39 anos, cuja média foi de 27,6 (+4,8) anos. So-
bre o estado civil, sete mulheres declararam ser casadas
e trés manter unido estavel. Em relagédo a escolaridade, a
maioria das gestantes (70%) possuia oito ou mais anos
de estudo. Todas as gestantes declararam dispor de uma
renda acima de um salario minimo.

Em relacédo aos fatores que influenciaram na deci-
sdo pela via de parto foram elencadas trés categorias, a
partir da Analise de Conteldo, proposta por Bardin, as
quais sao: (i) Decisao pela via de parto entre as gestantes;
(i) Compreendendo as razbes de escolha das gestantes
pela via de parto e (iii) Fontes de apoio para a decisdo
pela via de parto.

Decisdo pela via de parto entre as gestantes

Foi possivel observar na presente categoria que
algumas gestantes, mesmo estando no terceiro trimestre
de gravidez, ainda ndo tinham formado opinido concreta
sobre o assunto.

Ndo sei, tem dois lados. Na cesdrea a recuperacéo pra
mim foi ruim, na hora eu néo senti dor, mas depois foi
ruim, entéo, se eu ganhasse normal seria dor na hora,
e ndo teria aquele sofrimento, eu ja coloquei as coisas
assim, seja o que Deus quiser, sabe? (Anturios)

Mas eu nédo sei como é que vai ser né! Ah... eu néo sei,
sei la! (Jasmim)

Uma gestante referiu ja ter pensado sobre a via de
parto. Ela destacou o parto normal como a melhor al-
ternativa, porém enfatizando-o como algo imposto pelo
servico de saude.

Eu prefiro normal porque com quinze dias vocé ja estd
bem, andando, vocé nédo tem dor, ndo tem cirurgia.
Tem o risco de infec¢do, o atendimento, as piadinhas
né, tipo: na hora de fazer foi bom, entdo aguenta a dor.
Isso tem muito, ndo é o primeiro, néo é o segundo, ndo
é o terceiro a dizer... é sempre a mesma conversa. (Lirio)

Compreendendo as razées de escolha das gestantes
pela via de parto

A partir das falas das gestantes foi possivel com-
preender algumas razdes pelas quais elas optam por um
ou outro tipo de parto. Sete entrevistadas apontaram
sua preferéncia pelo parto normal, priorizando em sua
decisdo os aspectos voltados aos beneficios.

Eu quero normal, por causa do sofrimento, sofre na

hora, mas a cesariana pode sofrer depois né! E porque
eu acho melhor para o nené, e para o leite, o leite vem
no tempo certo, so isso. (Violeta)

Algumas gestantes referiram que mesmo tendo
preferéncia pelo o parto vaginal, o paradigma da dor é
visto como algo imensuravel. A dor permeia o imaginario
como um fendmeno natural analogo ao evento, podendo
proporcionar sentimentos de medo e inseguranga para
algumas, e nem tanto para outras.

Ah! Dd um desespero, de eu néo dar conta, tenho medo
e ansiedade. (Begdnia)

Da dor eu ja estou ciente que vou sentir, fora isso eu
ndo tenho medo. (Violeta)

As gestantes citam como pontos positivos do parto
normal a rapida recuperacdo no periodo pés-parto, o
melhor desenvolvimento do bebé, o precoce retorno ao
convivio social e a retomada das fun¢des anteriores, além
de considerar o parto normal como algo menos invasivo.

Normal com certeza. Ah! Porque eu jd tive meus cinco
filhos tudo normal, e esse eu espero que seja também.
Eu ndo quero cesdrea de jeito nenhum, pra ter (parto
cesdreo) so se for de risco mesmo. Normal! Normal, é
independéncia que a gente tem depois que tem a crian-
¢a né! Vocé vai e toma o banho sozinha, jad amamenta,
o leite ja desce, ai ja tem o contato com o filho, é tdo
gostoso. (Flor de lis)

Algumas gestantes que vivenciaram uma experién-
cia negativa no parto anterior demonstraram um desejo
de tentar um procedimento que possivelmente possa lhes
proporcionar melhores beneficios no ato de dar a luz.

Da outra vez eu ndo tive normal! Eu queria tentar
normal né, mais eu ndo sei como é que vai ser, mas
dava pra tentar, porque a recuperacdo é mais rdpida.
(Jasmim)

Fontes de apoio para a decisdao pela via de parto

Nos discursos, primeiramente foi possivel identifi-
car que as gestantes compreendem a UBS, bem como
os profissionais que ali trabalham, como fontes de in-
formagdo. No entanto, é expresso certo distanciamento
entre o profissional de salde e a gestante, o que gera
uma barreira na formacao do vinculo e confianca que é
essencial para o esclarecimento no periodo gestacional.

As pessoas fazem as orientacdes tudo muito correndo,
muito atropelado, sGo muito duros com a gente. (Lirio)

Ndo conversaram a respeito, nGo, somente o que eu
pesquisei mesmo que eu entendo um pouco do proces-
so (Margarida)

Na UBS em estudo, todas as consultas de pré-natal
sdo realizadas pelo profissional médico, mesmo aquelas
consideradas de baixo risco. Acredita-se que a escassez
de tempo durante as consultas do pré-natal associada
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com a postura hierarquizada do profissional, possa ser
um dos principais motivos que oprime a mulher em expor
seus argumentos, permitindo que a mesma permaneca
com medos e duvidas sobre o parto.

A orientacdio € que fica um pouco vago, o médico podia
ser um pouco mais normal, e ndo ser tdo seco sabe.
(Anturios)

O enfermeiro também foi citado nas falas, enquanto
profissional que disponibiliza informac&es sobre o parto.

As enfermeiras conversam bastante, e pelas palestras
também, quando tem, elas falam bastante. (Violeta)

Tinha um grupo que dava orientacdo, na verdade tinha
uma enfermeira, o grupo que eu ia, tinha ela falando,
explicando sobre essas coisas, foi a enfermeira, o médi-
co ndo falou nada ndo. (Anturios)

Algumas gestantes também citaram a internet
como fonte de apoio a escolha pela via de parto. Elas
afirmaram buscar na internet as informagdes que emba-
sam seus conhecimentos, e que em tempos de conexao
avangada, esse aparato funciona inclusive como um
formador de opinido.

Foi mais por pesquisa na internet, e reportagem, isso eu
que procurei saber. Al depois quando fui conversar com
meédico eu jd tinha opinido prépria formada. (Begbnia)

Eu me informei na verdade sozinha mais por questdo
assim de internet. (Rosa)

DISCUSSAO

O nascimento de um filho é um evento critico na
vida da mulher, caracterizando-se como um processo
multidimensional por envolver aspectos que vao além da
fisiologia, como no que se refere as dimensdes emocio-
nais, psicoldgica, mental e cultural.l*

Acredita-se que a decisdo pela via de parto deva ser
algo construido durante o pré-natal, por meio da busca
continua de informacdes pelas gestantes, bem como das
orientagdes fornecidas pelos profissionais de salude, de
modo que suas necessidades de salde sejam respon-
didas.’? Foi possivel observar de acordo com os relatos
das mulheres que essa construgdo pode ainda ser apri-
morada, tendo em vista que algumas ainda ndo tinham
opinido formada sobre o assunto. No ciclo gravidico-
-puerperal € comum mulheres apresentarem informacao
limitada sobre aspectos relevantes que envolvem esse
periodo e também pouca iniciativa na reivindicacdo de
seus direitos reprodutivos.’?

Nesse sentido, se faz necessaria a atuagao de profis-
sionais capacitados para o acompanhamento pré-natal.
O profissional que faz o acompanhamento pré-natal é
o0 médico, no entanto, ocorreram relatos positivos sobre
a atuacao do enfermeiro. Sabe-se que é fundamental a
participacdo da equipe multidisciplinar de saude, de for-
ma intensa no periodo gestacional, a partir da realizacao

de consultas pré-natais humanizadas, incluindo orienta-
¢bes e atendimentos dignos neste periodo simbdlico que
é a gestacdo para a vida das mulheres e de suas familias.?

O cuidar deve ser ampliado para uma agdo aco-
Ihedora, possibilitando uma relacdo que transcenda o
sentido de curar e tratar, contemplando com atitudes de
solicitude, paciéncia e preocupacdo. Assim, podera haver
contribuicdes no debate sobre a humaniza¢do na assis-
téncia a saude da mulher, sobretudo no que se refere as
politicas de humanizacdo do parto e nascimento.*

As escolhas das gestantes pela via de parto, muitas
vezes sdo embasadas por mitos, histérias familiares,
ou ainda, por experiéncias positivas e/ou negativas de
gesta¢des anteriores, bem como pela interferéncia do
servico e também pelo profissional de salide que atende
a gestante.? A questdo da dor, apresentada pelas mu-
Iheres é algo a ser melhor discutido e trabalhado com
esse grupo ao longo do periodo gestacional para que
medos e anseios sejam minimizados e esclarecidos. As
justificativas mais representativas para a escolha do par-
to normal estdo voltadas a rapida recuperacdo e menor
sofrimento. Ao escolherem o parto normal, as gestantes
ressaltam os aspectos favoraveis como, puerpério mais
facil, dor limitada ao parto e rapida recuperagdo para
locomocéo e trabalho.> Mulheres atendidas no setor pu-
blico mantém preferéncia mais baixa pelo parto cesareo,
mas nao sdo apoiadas na sua opcdo pelo parto vaginal
ao final da gestacdo.’®* Em resumo, ainda falta um melhor
esclarecimento da gestante sobre o tipo de parto e tam-
bém melhor compreensédo por parte do profissional no
momento do trabalho de parto.

Proporcionar as gestantes uma atencdo indivi-
dualizada pode favorecer o processo educativo para o
cuidado obstétrico humanizado no periodo pré-natal,
com a participacédo ativa da gestante e com conotagdo
positiva, a partir do atendimento de suas necessidades e
de acordo com suas expectativas em relacdo a dor e ao
parto normal.”

Expectativas mais positivas no que concerne a ex-
periéncia de parto relaciona-se com melhor experiéncia
efetiva do pds-parto, e menores riscos para a salde e
consequéncias adversas do parto.®

E fundamental que a sociedade conscientize-se da
importancia do trabalho de parto e que numa escala de
prioridade ele se apresenta até mais importante do que
a propria via normal de nascimento. Esse e outros conhe-
cimentos poderdo modificar as representagdes sociais
construidas por interesses, buscando sempre priorizar o
bem-estar do bindmio mée e filho.*

A falta de didlogo entre o profissional de salude e
a gestante constituem fatores geradores de lacunas no
processo de informacdo durante o pré-natal, gerando an-
siedade, medo, inseguranca e insatisfacdo entre gestantes.”

O pré-natal ndo se resume apenas a uma consulta
ou solicitacdo de exames, é algo de maior amplitude, pois
envolve o ato de acolher e reconhecer as necessidades de
saude, cultura, além de estabelecimento de vinculos. Essa
assisténcia se desenvolve em um processo dialdgico que
visa a promocdo da saude feminina. E um momento, no
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qual os vinculos se tornam mais firmes, dando margem
para a interagdo entre quem cuida e quem é cuidado.*?

Nesse estudo, mesmo sendo o profissional médico,
aquele quem realiza a consulta pré-natal, o enfermeiro
tem papel fundamental, que pode atuar no acompanha-
mento em grupos especificos para gestantes. Acredita-se
que o enfermeiro, por ser lider de uma equipe de Estra-
tégia Saude da Familia, e por estar mais envolvido com
a comunidade, possa oportunizar atividades de educacdo
em salide.? Nos grupos de educagdo em salide ocorre uma
troca de experiéncia e saberes que sanam muitas ddvidas
e permitem que sejam desmistificadas algumas questdes.?!

Assim, cabe aos profissionais de saude respeitar
e apoiar as decisdes das gestantes e ndo fazer desse
evento normal e fisiolégico um processo cercado de
intervencdes iatrogénicas. E preciso atuar em prol da
melhoria do cuidado prestado no pré-natal e no parto,
propondo mudancas no modelo assistencial e na relacdo
entre profissional usuéria, possibilitando o protagonismo
da mulher nesse importante periodo de sua vida.??

Com o advento da internet foi ampliado radical-
mente o acesso a informacao. Na area da salde ha cada
vez mais informacdes disponiveis. O acesso a informagado
técnico-cientifica, aliado ao aumento do nivel educa-
cional das populacdes tem feito surgir um paciente que
busca ativamente informagdes do quadro clinico. As inu-
meras paginas de busca facilitam esta posicao proativa
do individuo diante da internet, buscando orientar-se
cada vez mais. No entanto, é questionavel a veracidade
da informacdo que nem sempre ¢é suficiente e nem ade-
quada as necessidades do paciente.?®

Nesse estudo buscou-se conhecer os fatores que
influenciam na decisdo pela via de parto, sendo possivel
observar que a preferéncia pela via de parto normal foi
quase exclusiva e que os principais fatores de influéncia
nessa decisdo estdo relacionados a rapida recuperacao
atrelada ao menor risco de infec¢do, contato imediato
com o bebé e, sobretudo por ser um procedimento me-
nos invasivo. No entanto, ressalta-se que a decisédo pelo
tipo de parto ainda é permeado por duvidas, medos,
ansiedades, especialmente no que se refere a dor.

Foi observado ainda, certo distanciamento entre os
profissionais de salde e a gestante, quando deveria ser
justamente o oposto, visto que a atencdo basica e estra-
tégia saude da familia estdo sempre em contato com a
populacéo. Isso dificulta o estabelecimento de vinculo e
consequentemente a realiza¢do da educagdo em salde.
Nesse sentido, deve-se buscar a atuacao da equipe mul-
tidisciplinar de forma mais humana e efetiva, para que os
profissionais auxiliem a mulher em suas escolhas durante
o pré-natal, por meio de informacdes essenciais, atuando
no resgate do papel ativo da mulher, empoderando-a no
processo parturitivo.

Acredita-se ser necessaria a realizacdo de novos
estudos que busquem maior aprofundamento sobre a
tematica, incluindo gestantes atendidas em outros servi-
¢os, como o privado e também na prépria estratégia sau-
de da familia, para identificar se existem diferencas entre
os servigos, a fim de, como este, auxiliar na compreensdo

dos possiveis fatores que interferem na decisdo pela via
de parto e contribuir para uma assisténcia de qualidade
a saude da mulher.
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Justificativa e Objetivos: O fortalecimento da Atencdo Basica a Saude, tornando-a protagonista no cuidado

sueli.baldan@ufms.br ~ da pessoa com tuberculose (TB), favorece a identificacdo de sintomaticos respiratorios, assim como o diag-
néstico e tratamento precoce, diminuindo a transmissdo da doenca e favorecendo a adesdo ao tratamento.

Este estudo procurou investigar a eficacia da cobertura da Estratégia Saude da Familia (ESF) e da estratégia de

DESCRITORES  Tratamento Diretamente Observado (TDO) no controle do abandono de tratamento para TB. Métodos: Estudo
Tuberculose;  exploratério, a partir de dados secundarios. As variaveis investigadas foram: coeficiente de incidéncia de tuber-

Terapia Diretamente Observada; ., nce (CI-TB), percentual de cobertura por ESF, percentual de abandono de tratamento e percentual de oferta

Estratégia de Saude da Familia; 4o TDO, no Mato Grosso do Sul. Foi utilizada a analise de agrupamento por método hierarquico para buscar

Adesdo ao tratamento. padrdes contidos no conjunto de dados. Resultados: Os dados obtidos indicam que ha grupos de municipios
em que a cobertura por ESF e TDO contribui para adesao ao tratamento e controle do nimero de casos de TB,
enguanto que para outros municipios estas medidas ndo tém sido eficazes na reducdo do CI-TB e do abandono ao

KEYWORDS  tratamento. A doenca se distribui de forma heterogénea no estado. Conclusao: Profissionais e gestores da satde
Tuberculosis;  precisam conhecer os padrdes da tuberculose, em suas regides, priorizando e planejando a¢des que contribuam
Directly Observed Treatment;  para um efetivo controle da transmissdo da doenca e maior adesdo ao tratamento em sua comunidade.

Family Health Strategy;

Adherence to treatment.

ABSTRACT

Background and Objectives: The improvement of Primary Health Care, making it a protagonist in the care
of the individual with tuberculosis (TB), favors the identification of respiratory symptoms, as well as diagnosis
and early treatment, reducing disease transmission and favoring treatment adherence. This study aimed to in-
vestigate the effectiveness of the Family Health Strategy (FHS) coverage and the Directly Observed Treatment
(DQOT) strategy in the control of TB treatment abandonment. Methods: Exploratory study, based on secondary
data. The investigated variables were: tuberculosis incidence coefficient (TB-IC), percentage of coverage by
the FHS, percentage of treatment abandonment and percentage of DOT offer in the state of Mato Grosso
do Sul. Search for patterns contained in the dataset. The hierarchical cluster analysis was used to search for
patterns contained in the dataset. Results: The obtained data indicate that there are groups of municipalities
in which FHS and DOT coverage contributes to treatment adherence and control of TB cases, whereas for other
municipalities, these measures have not been effective in reducing TB-IC and treatment abandonment. The
disease is heterogeneously distributed throughout the state. Conclusion: Health professionals and managers
must know the TB patterns in their regions, prioritizing and planning actions that can contribute to effective
control of disease transmission and greater adherence to treatment in their community.
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A EFICACIA DA ESTRATEGIA SAUDE DA FAMILIA E DO TRATAMENTO DIRETAMENTE OBSERVADO NO CONTROLE DA TUBERCULOSE

Sueli Santiago Baldan, Antonio Sergio Ferraudo, Monica de Andrade.

INTRODUCAO

O Brasil € um dos 22 paises que concentram 80%
da carga mundial de tuberculose (TB), ocupando a 182
posicao em relacdo aos casos novos e a 222 posicao no
que se refere ao coeficiente de incidéncia (CI). No ano
de 2015 verificou-se que as regides Norte, Sudeste e
Nordeste apresentaram os mais elevados indices de
casos novos da doenga, sendo respectivamente 374,
34,1 e 28,9/100.000 habitantes. A regido Centro-Oeste
apresentou um CI de 19,7/100.000, sendo que Mato
Grosso do Sul teve um CI de 28,4/100.000, e um indice
de abandono de tratamento de 8,8% para os casos novos
com confirmacéo laboratorial.!

A adesdo ao tratamento terapéutico da TB deve
ser estimulada para interrupcéo do ciclo de transmissdo
do Mycobacterium tuberculosis, evitar o surgimento de
cepas resistentes e, também, recidivas da doenca. Para a
Organizagdo Mundial de Satde (OMS) ha adesao quando
o comportamento de uma pessoa, no que se refere ao
regime terapéutico proposto, coincide com as recomen-
dagbes de um profissional de satide.?

E considerado abandono do tratamento, quando
o doente deixa de comparecer a unidade de saude por
mais de trinta dias consecutivos, apds a Ultima data apra-
zada para o retorno, a partir do inicio do tratamento, este
comportamento tem uma variabilidade, que vai desde a
total recusa, ou uso irregular das drogas, até o ndo cum-
primento tratamento pelo tempo prescrito.?

A terapéutica preconizada para o tratamento da TB
consiste em tratamento, relativamente longo, utlizando
quatro farmacos (Rifampincina - R, Isoniazida - H, Pira-
zinamida — Z e Etambutol — E) durante os dois primeiros
meses de inicio do tratamento e continuacdo de RH por
mais 4 meses, estes farmacos, com frequéncia, provocam
reagoes adversas, o que pode estar relacionado com o
abandono ao tratamento.*

Individuos que iniciaram o tratamento apds recidi-
va, ou que haviam abandonado o tratamento anterior-
mente, tem uma probabilidade maior de abandonar o
tratamento num prazo médio de 6 meses ap0s o inicio da
terapéutica.> Em estudo sobre o levantamento dos mo-
tivos para o abandono do tratamento de TB, os autores
encontraram como fatores dominantes o medo de per-
der o emprego, a necessidade de priorizar a subsisténcia,
a dificuldade de acesso ao servico de salide e a pouca
disponibilidade de tempo para ir até a unidade de satde
receber a medicagdo.®

Uma das estratégias preconizada, pela OMS e pelo
Ministério da Saude, para o controle da doenca, é a ado-
¢do do Tratamento Diretamente Observado (TDO), que
consiste na observacdo da ingestdo dos medicamentos,
de preferéncia todos os dias, visando a fortalecer a ade-
sdo do doente ao tratamento e a prevenc¢do do apareci-
mento de cepas resistentes aos medicamentos.’

O fortalecimento da Atencdo Basica a Saude
tornando-a protagonista no cuidado da pessoa com TB
permite a equipe de salde uma maior proximidade com
0 paciente e com seus contatos, o que possibilita iden-
tificar sintomaticos respiratérios e, consequentemente,

diagnostica-los e trata-los precocemente, contribuindo
para diminuir a transmissdo do bacilo da doenca e
favorecendo a adesdo ao tratamento, uma vez que o
abandono ao tratamento para TB contribui para a ma-
nutencdo da cadeia de transmissao e surgimento de TB
multidroga resistente, representando um desafio para a
saude publica.>®8

Considerando que a adesdo a terapéutica é es-
sencial, do inicio ao término do tratamento, pois sua
irregularidade compromete o prognoéstico da doenca,
este estudo teve como objetivo investigar a eficacia
da cobertura da Estratégia Saude da Familia - ESF e da
adocao da estratégia TDO no controle do abandono de
tratamento e combate a TB nos municipios, que tiveram
casos novos de TB, notificados no ano de 2012, do estado
de Mato Grosso do Sul - MS.

METODOS

Trata-se de um estudo ecoldgico, exploratério, que
utilizou dados secundarios, obtidos a partir do banco de
dados do Ministério da Saude — Datasus e da Secretaria
Estadual de Saude do Mato Grosso do Sul (SES/MS).

O Mato Grosso do Sul possui 79 municipios. Foram
incluidos dados de 66 municipios, pois 13 municipios
nao registraram casos novos de TB em 2012. Os dados
do municipio de Paraiso das Aguas também nao foram
incluidos, pois o municipio foi criado em 2013.

As variaveis investigadas foram: CI-TB, percentual
de cobertura por ESF, percentual de abandono de trata-
mento e percentual de oferta de TDO, no ano de 2012, por
ter sido o Unico ano no qual as informacdes sobre a oferta
de TDO estavam disponiveis no sitio eletrénico da SES/MS.°

Apéds a padronizacdo das variaveis (média nula
e variancia unitaria) processou-se a analise de agru-
pamento por método hierarquico com o objetivo de
agrupar os municipios semelhantes segundo suas ca-
racteristicas. Esta técnica permite a analise simultanea
de multiplas medidas sobre cada variavel investigada.l?
Foi utilizada a distancia euclidiana para medir a seme-
Ihanca entre os municipios e o método de Ward como
método de ligacdo de grupos, em seguida, foi calculada
a média das variaveis, com vistas a comparar as carac-
teristicas de cada grupo.’® Posteriormente, técnicas de
geoprocessamento permitiram visualizar a estrutura
de grupos encontrada por meio de mapa tematico. O
processamento das analises de agrupamento foi feito
no software Statistica, versdo 7.0, da Statsoft® e para a
elaboracdo do mapa tematico foi utilizado o software
Terra View 4.2.2°,

RESULTADOS

A estrutura de grupos contida no conjunto inicial de
dados pode ser vista no dendrograma da figura 1. A divi-
sdo em sete grupos de municipios (G1 a G7) foi adotada,
pois apresenta caracteristicas de interesse gerencial,
administrativo e pratica da satde publica.
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A tabela 1 ilustra a média das variaveis obtidas em cada
grupo, destaca-se que o G2 agrupou 12 municipios com o
menor percentual de cobertura ESF (60%); os dois municipios
agrupados no G3 ndo ofertaram o TDO (0,0%), apresentaram

Tabela 1. Distribuicdo dos grupos de municipios, de
acordo com médias obtidas por agrupamento, Mato

Grosso do Sul-MS.

Agrupamento CI-TB TDO (%) Abandono (%) ESF (%)
indice de abandono de tratamento de 100% e, também,ome-  ~ 577, 242 56 163 676
nor CI-TB (11,7 casos/100.000); no G5 ficaram agrupados os g, (12 404 794 36 60
cinco municipios com o maior CI-TB (125,8 casos/100.000;, 0 3 (o2 117 00 100 967
- o
G6 agrupou nove municipios com elevada cobertura ESF (979%) ¢4 (20 306 8,3 34 96,7
e no G7 ficaram nove municipios com maior oferta de TDO 5 (g5, 1258 80 0,8 89,4
0, o)
(100%) e menor percentual de abandono de tratamento (0,4%). G6 (09) 44,9 96,3 183 979
Através do mapa tematico (Figura 2) nota-se que 0os 7 (o9 30,4 100 04 973
municipios com caracteristicas semelhantes estao distribuidos
de forma heterogénea no estado.
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Figura 1. Dendrograma mostrando a estrutura de grupos de municipios no Mato Grosso do Sul, Brasil.
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Figura 2. Mapa tematico mostrando a distribuicdo dos municipios segundo a estrutura de grupos obtida com a

analise de agrupamento por método hierarquico.
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DISCUSSAO

A utilizacdo de dados secundarios neste estudo
¢é fator limitador dos resultados, tendo em vista que
representam médias populacionais, ja que se trata de
um estudo ecoldgico, porém é importante conhecer as
diferentes realidades, para que se obtenha maior con-
trole da doenca. Verifica-se que para alguns municipios
a ESF e, ou, a oferta do TDO contribui para a adesao ao
tratamento e controle do nimero de casos de TB, mas
para outros estas estratégias ndo tem obtido éxito.

Aincidéncia de casos de TB no ano de 2012 em MS
foi 37,7/100.000 habitantes.'* Os municipios agrupados
em G1, G3, G4 e G7 apresentaram uma média de incidén-
cia de casos de 24,2 casos/100.000 habitantes, portanto,
menor que média de incidéncia do estado. Os munici-
pios do G2 e G6 apresentaram uma média de incidéncia
de casos acima de 40/100.000 habitantes, portanto,
superior a média de incidéncia de TB do estado. Estes
dados se assemelham a incidéncia de TB em Pernambuco
(43,6/100.000 habitantes), no mesmo ano.!

Entre os municipios agrupados em G5 o coe-
ficiente de incidéncia de TB foi elevado, acima de 100
casos/100.000 habitantes. Em quatro, dos cinco muni-
cipios aqui agrupados, ha reservas de povos indigenas.
Esta populacdo apresenta um CI-TB elevado no estado
(243,8/100.000), provavelmente por terem menor resis-
téncia ao bacilo e, atualmente, viverem em condicbes de
extrema pobreza o que se traduz em desnutricdo e em
péssimas condicoes de vida e de moradia, fatores que
favorecem o adoecimento.!? Estes dados apontam para
necessidade de atencdo prioritaria de politicas de satde,
para o controle da doenca.

A ESF exerce papel essencial, na articulagdo entre
diferentes setores que atuam no controle da TB, por con-
siderar a realidade local no planejamento de estratégias,
oferecendo um trabalho pautado na assisténcia integral
humanizada, no cuidado e na assisténcia médica e social,
buscando o cumprimento dos protocolos do Ministério da
Saude, tendo a TDO como um dos principais instrumentos
adotados na atencdo aos doentes. A assisténcia integral,
assim como a oferta do TDO, promove a aproximagao entre
a equipe de saude, o doente e sua familia, favorecendo a
identificacdo dos grupos de risco para ndo adeséo ao trata-
mento, a partir de um método de baixo custo.!31

Dados aqui obtidos indicam que os municipios do
G1 possuem uma baixa cobertura da ESF e que houve
baixa oferta do TDO, com um percentual de abandono
superior ao recomendado pelo Ministério da Saude que
é de 5%.1> O Municipio de Contagem (MG) também apre-
sentou um baixo percentual de cobertura de ESF (50,4%),
taxa de abandono de 15,3%, porém a oferta de TDO foi
superior neste grupo de municipios (23,6%).16

Um acompanhamento ineficaz por parte das equi-
pes de saude favorece o abandono do tratamento, assim é
preciso que as equipes de Saude da Familia adotem uma
atitude pré-ativa no cuidado ao doente de TB e sua familia,
considerando o encontro com o usuario uma oportunidade
para a elaboracdo de um projeto terapéutico onde am-
bos, profissional e usuérios, estejam envolvidos.?

Entre os municipios do G2, que também tem uma
cobertura de ESF baixa, quando comparado a outros gru-
pos observa-se um maior percentual de oferta de TDO
e baixo indice de abandono. O éxito do TDO depende
do envolvimento dos profissionais na garantia de um
cuidado continuado ao doente de TB.*®

Apesar das ESF ser implantadas prioritariamente
em areas com problemas sociais importantes, tal medida
nem sempre garante uma capacidade resolutiva desses
servicos, tendo em vista que entre os municipios que
investem somente nesta estratégia ndo se observa me-
Ihora nos marcadores de organizacdo da atencdo a TB.*®

Neste estudo observa-se que os municipios de G3
apresentaram uma cobertura de ESF superior a 90%, po-
rém ndo houve oferta do TDO e a taxa de abandono de
tratamento foi elevada. Dentre os municipios agrupados
no G6, apesar de apresentarem a maior cobertura de ESF
e um alto percentual de TDO, o indice de abandono ficou
muito acima do recomendado pelo Ministério da Sadde.
E preciso, portanto, uma maior atencio para os casos de
abandono do tratamento da TB, uma vez que represen-
tam um grande obstaculo a ser superado e traduzido em
melhores taxas de cura.®* Um conjunto de determinantes
socioecondmicos, como a baixa escolaridade e o desem-
prego, assim como problemas relacionados a etilismo,
tabagismo e uso de drogas ilicitas, sdo responsaveis por
menor adesdo ao tratamento, assim, é preciso que se
desenvolva acdes fundamentadas no cuidado integral,
identificando quais as necessidades dos doentes e como
estes percebem sua condi¢do de saude, para que se
melhore os indicadores. O sucesso no controle da TB,
minimizando os riscos de pessoas infectadas adoecerem,
qgue tenham possibilidade de cura, caso adoecam, e de
conclusdo do tratamento, requer um olhar para além
do diagnéstico e tratamento. E preciso que se olhe para
as questdes sociais, o que inclui fornecimento de apoio
a pessoas com dependéncia de alcool ou outras subs-
tancias psicoativas, melhoria nas condi¢cées de moradia,
acesso a informacao, entre outras acdes.?

As ESF séo pilares principais na adocao de medi-
das de combate a TB, sendo um elo fundamental entre
paciente e servico de saude.? No municipio de Curitiba
esta estratégia teve um papel fundamental no controle
da doenga, através do investimento na capacitacdo dos
profissionais de salde e implementacdo do TDO em
todas as unidades, houve a reducdo do nimero de casos
novos da doenca, diminuicdo de abandonos e de 6bitos
por TB.** Os municipios agrupados no G7 apresentaram
boa cobertura de ESF, alto percentual de TDO e o menor
indice de abandono dentre os municipios do estado de
Mato Grosso do Sul.

Nota-se, pela anélise espacial, uma heterogeneida-
de entre os municipios investigados, no que se refere a
cobertura da ESF e oferta do TDO e o combate ao aban-
dono de tratamento e controle da TB.

O Programa Nacional de Controle da Tuberculose
(PNCT) preconiza a descentralizacdo das ac¢des, incenti-
vando a atuacdo dos profissionais na Estratégia Saude
da Familia (ESF), sendo que a expansdo das a¢des de

R Epidemiol Control Infec, Santa Cruz do Sul, 6(4):169-174, 2016. [ISSN 2238-3360]

Please cite this article in press as: SANTIAGO BALDAN, Sueli; FERRAUDO, Antonio Sergio; DE ANDRADE, Monica. A eficdcia da Estratégia Satide da Familia e

Paginas 04 de 06

do Tratamento Diretamente Observado no controle da Tuberculose. Revista de Epidemiologia e Controle de Infeccéio, Santa Cruz do Sul, v. 6, n. 4, out. 2016. ISSN 2238- . d L
ndo para fins de citagdo

3360. Disponivel em: <https://online.unisc.br/seer/index,php/epidemiologia/article/view/8193>. Acesso em: 10 jan. 2017. doihttp://dx.doiorg/10.17058/reciv6i4.8193.



A EFICACIA DA ESTRATEGIA SAUDE DA FAMILIA E DO TRATAMENTO DIRETAMENTE OBSERVADO NO CONTROLE DA TUBERCULOSE

Sueli Santiago Baldan, Antonio Sergio Ferraudo, Monica de Andrade.

controle para 100% dos municipios é uma das metas a
serem alcancadas pelo programa e estas a¢des devem
ocorrer no ambito da atencdo basica, onde as ESF estdo
inseridas.> Para tanto é preciso uma atuacdo de forma
planejada e articulada entre gestor estadual e municipal,
assegurando a implantacdo das a¢des de controle da TB
em nivel local, de maneira eficaz, eficiente e efetiva.

Entre os profissionais de salde existe uma tendéncia
de apontar o doente como o responsavel pelo sucesso na
adesdo ao tratamento ou no abandono do tratamento,
entretanto é preciso que a equipe esteja constantemente
avaliando seus resultados, identificando as fortalezas e
dificuldades existentes no servico, sensibilizando a todos
os envolvidos para que se encontre formas de contribuir
para a eficiéncia e eficacia do controle da doenca, mo-
tivando a adesdo ao tratamento de forma efetiva, sem
culpar o doente pelo insucesso da terapéutica.?>?

A estratégia TDO tem mostrado bons resultados
em diversos paises que adotam esta pratica devendo
ser reconhecida e encorajadas pelos gestores, através da
capacitacdo e sensibilizagdo dos profissionais, envolvi-
dos no combate e controle da TB, sobre a importancia
desta terapia e, para os pacientes, oferta de incentivos
sociais, que possam interferir positivamente na adesdo
ao tratamento.?

Os dados aqui expostos devem ser considerados
tendo-se em conta as limitacbes devido a coleta de
dados secundarios, sujeitos a sub-notificacdo de casos
e, possiveis, inconsisténcias entre as bases de dados uti-
lizadas. No entanto os resultados obtidos apontam para
uma diversidade de caracteristicas entre os municipios
do estado de Mato Grosso do Sul no que se refere ao
combate ao abandono de tratamento e controle da TB,
uma vez que ha um grande niumero de municipios que
precisam fortalecer a ESF e, ou, investir mais na oferta
do TDO, para que estas estratégias possam ser mais
eficazes. E imprescindivel que profissionais e gestores da
saude priorizem e planejem ac¢des que contribuam para
um efetivo controle da transmissao da TB e maior adesdo
ao tratamento.
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Justificativa e Objetivos: A evolugdo dos riscos cardiovasculares com o avancar da idade se mostra elevada,

tatidep@hotmail.com  Observando-se aumento na mortalidade. Este estudo buscou avaliar a predicdo do risco cardiovascular em
idosos a partir de indicadores antropométricos, niveis pressoricos e glicémicos no periodo de 2010-2015. Mé-

todos: Fundamenta-se em anélise retrospectiva de questionarios aplicados aos idosos inscritos no Projeto de

DESCRITORES “Promocéo do envelhecimento saudavel: Monitoramento Continuum das doencas cronicas”, sendo avaliadas

Envelhecimento; 55 yariaveis: sexo, faixa etaria, Hipertens&o arterial sistémica (HAS), diabete mellitus (DM), indice de massa
Fatores de risco;

Obesidade.

corporal (IMC), sedentarismo, antecedentes familiares, etilismo, tabagismo. O indice de conicidade (indice C),
a circunferéncia da cintura (CC), os niveis pressoricos e glicémicos compuseram o desfecho do estudo no inicio
e final do estudo. A anélise estatistica foi realizada com SPSS 19.0, utilizando o teste U de Mann-Whitney para
KEYWORDS @ comparacao inferencial no quinquénio 2010-2015 e o teste t de Student para as varidveis numéricas, com o

Agin; nivel de significancia de p<0,05. Resultados: A probabilidade do risco cardiovascular aumentou ao longo dos
Risk factors; ~ CiNCO anos com a maior aglomeracdo de fatores de risco, como HAS, inatividade fisica e obesidade, quando
Obesity.  analisadas simultaneamente. Observou-se que dos 23 idosos acompanhados, 52% apresentam obesidade
associada a uma patologia de base e 39% associada a duas patologias de base. Quando avaliadas ao longo
do periodo de 2010-2015, o estudo nos mostra uma diminui¢do significativa da CC. Conclusdo: Os dados
encontrados no estudo confirmam que apesar do nimero reduzido de idosos monitorados, o indice C, a CC,
os niveis pressoricos e a glicemia capilar configuram-se como possiveis mecanismos para monitoramento da

predicdo do risco cardiovascular aumentado.

ABSTRACT

Background and Objectives: The rise in cardiovascular risks that occur with advancing age is significant,
with an increase in mortality. This study aimed to evaluate the prediction of cardiovascular risk among the
elderly based on anthropometric, blood pressure and glycemic level indicators in the period of 2010 to 2015.
Methods: It is based on a retrospective analysis of questionnaires applied to the elderly enrolled in the project
"Healthy aging promotion: continuous monitoring of chronic diseases"”. The following variables were evaluated:
gender, age, systemic arterial hypertension (SAH), diabetes mellitus (DM), Body mass index (BMI), sedentary
lifestyle, family history, alcoholism, smoking. The conicity index (C-index), waist circumference (WC), blood
pressure and glycemic levels comprised the endpoint of the study at the beginning and end of the study.
Statistical analysis was performed using SPSS version 19.0, using the Mann-Whitney U test for the inferential
comparison in the five-year period of 2010 to 2015 and the Student's t-test for the numerical variables, with a
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significance level of p <0.05. Results: The probability of cardiovascular risk increased during the five years with the

higher agglomeration of risk factors, such as SAH, physical inactivity, and obesity, when analyzed simultaneously.

It was observed that of the 23 elderly patients that were followed, 52% had obesity associated with one underlying

pathology and 39% was associated with two underlying pathologies. When assessed over the period of 2010 to

2015, the study showed a significant decrease in WC. Conclusion: The study findings confirm that, despite the small

number of monitored elderly individuals, the C-index, the WC, blood pressure levels and the capillary glycemia

constitute possible mechanisms for the monitoring of increased cardiovascular risk prediction.

INTRODUCAO

O crescimento da populagdo idosa é um aconte-
cimento mundial e tem ocorrido de forma acelerada
também no Brasil.! O aumento desta populacdo tem
gerado a ampliacdo na demanda dos servicos de salde,
especialmente pelo fato dos idosos apresentarem doen-
cas crénico-degenerativas e necessitarem de acompa-
nhamento continuo.?

As doencas cardiovasculares (DCV) configuram-se
como a principal causa de mortalidade no mundo.? Quan-
to maior o niUmero de fatores de risco existentes, maior a
chance da manifestacdo de um evento cardiovascular. Os
fatores de risco ndo modificaveis estao relacionados a he-
ranca genética de uma pessoa. Entretanto, para diminuir
a chance de ocorrer um evento cardiaco precocemente
existe a probabilidade de modificar o estilo de vida.*
Dentre as variaveis associadas as doencas cardiovascula-
res, destaca-se a obesidade, que caracteriza a condicdo
na qual o individuo apresenta uma quantidade excessiva
de gordura corporal. A relagdo do sobrepeso/obesidade
com o risco cardiovascular esta associado ao acimulo de
gordura intra-abdominal (obesidade central).?

Entre os indicadores de obesidade central estdo o
diametro abdominal sagital (DAS), indice de conicidade
(indice C), a circunferéncia da cintura (CC) e a relacdo
cintura/estatura (RCE). A classificacdo da gordura corpo-
ral tem sido aferida pela relacdo cintura/quadril (RCQ),
pela relacdo pescoco/coxa (RPC), pela relagdo cintura/
coxa (RCC) e pelo indice sagital (IS). Para a obesidade
generalizada, o indice de massa corporal (IMC) tem sido
0 mais usado.®

A avaliacdo antropométrica e identificagdo do ex-
cesso de peso podem favorecer a identificacdo precoce
do risco cardiovascular. Apesar do IMC ser ainda o de-
terminador de risco coronariano mais usado na literatura
mundial, Tarastchuk et al. ndo verificaram ligacdo deste
indicador com desfechos desfavoraveis em individuos
de ambos os sexos submetidos a intervencdo coronaria
percutanea, entretanto, constataram associacdo positiva
entre os indicadores de obesidade central como RCQ, CC
e o indice C com desfechos desfavoraveis.”

Os individuos que apresentam alguns dos fatores
de risco como obesidade, diabete mellitus (DM), HAS, ta-
bagismo e dislipidemia sdo mais susceptiveis as doencas
cronicas. A obesidade é favoravel a episddios de DCV,
pois além de promover aumento na resisténcia insulinica,
dificultando a captacéo e utilizacao de glicose, promove
a elevagdo da pressao arterial e a concentracéo de coles-
terol sanguineo. As altera¢des metabolicas consequentes

colaboram para a manifestacdo de doencas cronicas e
agravos nao transmissiveis.®

Os fatores de risco que necessitam ser monitorados
sdo aqueles que ocasionam maximo impacto na morbi-
mortalidade quando combinado a uma doenca cronica;
devendo ser modificados através de agdes em saude
elaborados pela equipe multiprofissional no contexto da
atencdo basica a saude, entre estes podemos considerar:
o tabagismo, o alcoolismo, elevagdo taxa glicémica e
pressao arterial, sedentarismo e o declinio funcional. Es-
ses fatores podem agir sozinhos ou integrados, aumen-
tando expressivamente a possibilidade de adoecimento
desse individuo.®

Devido as DCV serem as principais causas de morte,
representando quase um terco dos 6bitos no Brasil, é
importante ter métodos confidveis, acessiveis e ndo one-
rosos que possam ser utilizados para identificar o risco
cardiovascular em estudos populacionais e também na
pratica clinica.’ Este estudo buscou descrever a predigao
do risco cardiovascular em idosos a partir de indicadores
antropomeétricos, niveis pressoricos e glicémicos no peri-
odo de 2010-2015.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo transversal,
composto por uma amostra de conveniéncia, baseado
em analise dos prontuarios, dos idosos com idade > 60
anos, de ambos os sexos, inscritos no Projeto de Pesqui-
sa/Extensdo Universitaria “Promocao do envelhecimento
saudavel: Monitoramento Continuum das doencas créni-
cas”. Este é uma parceria entre os cursos de Enfermagem
e Nutricdo da Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC)
na promocdo do autocuidado. O estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da instituicdo sob o
protocolo n°® 553501.

Fizeram parte do banco de dados para o presen-
te estudo, prontuarios de idosos que tinham todas as
informacdes necessarias para o estudo, no primeiro
semestre do periodo de 2010 e 2015. Os registros nos
prontuarios foram realizados por académicos e bolsistas,
supervisionadas por um docente do curso de nutricdo da
Universidade de Santa Cruz do Sul/UNISC.

A partir do prontuério, foram coletados dados so-
ciodemogréficos: idade, sexo, estado civil, escolaridade e
renda. Foram verificados habitos de vida, como tabagis-
mo, consumo de bebida alcodlica e pratica de atividade
fisica, ainda, presenca de comorbidades (HAS e DM),
niveis da pressao arterial e glicemia capilar e parametros
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antropométricos como peso, estatura e CC.

As variaveis independentes foram agrupadas em
trés grupos: caracteristicas sociodemograficas, com-
portamentais e de salde. As caracteristicas sociode-
mograficas foram: sexo (masculino e feminino), idade >
60anos), escolaridade em anos completos de estudo com
aprovacao (0; 1-3 anos; 4-7 anos; > 8 anos), renda familiar
per capita em reais, e em relagdo ao estado civil (casado/
unido consensual/solteiro/separado/divorciado/vitvo).

As variaveis comportamentais foram: tabagismo
(sim e ndo); nivel de atividade fisica (ndo realiza ou faz
< 3 dias por semana> 30min; > 3 dias por semana >
30min). As caracteristicas de salde foram: consumo de
bebida alcodlica, HAS e DM, estas autorreferidas com
respostas dicotomicas (sim e ndo); HAS definida como
pressdo arterial > 140 x 90 mmHg, obtida por meio da
média das duas Ultimas mensuracdes de pressdo arterial
nos individuos ou o uso habitual de medicagao anti-hiper-
tensiva; a glicemia capilar foi considerada normal quando
<100mg/dL e elevada se >100mg/dL com ou sem uso de
hipoglicemiantes.

As variaveis antropométricas foram coletadas para
caracterizar a obesidade no grupo estudado, por meio
da mensura¢do do peso corporal, da estatura e CC. Os
indicadores antropométricos identificados foram: IMC,
indice C e CC. O IMC foi definido por meio da razdo [peso
(kg)/estatura2(m)], cujos valores foram comparados com
o padrdo da referéncia adotado por Lipschitz.?®

A CC foi analisada a partir dos pontos de corte em
relacdo ao risco de desenvolvimento de complicacbes
metabdlicas e adiposidade abdominal. Os valores foram
comparados com o padrao de referéncia adotado pelo
Ministério da Saude.!* O indice C foi determinado por
equacdo matematica, e categorizado conforme descrito
por Pitanga (Figura 1).1?

CircunferénciaCintura(m)
PesoCorporal(kg)
Estatura(m)

indice C=

0,109

Figura 1. indice de conicidade.

O indice de conicidade varia de 1,0 a 1,73 e quanto
maior o indice maior é o risco. O indice C masculino foi
considerado normal se <1,25 e elevado >1,25. Ja para
mulheres foi considerado normal quando <1,22 e eleva-
do se >1,22.8

Para avaliar a intensidade do risco coronariano
de cada participante foi realizada uma classificagdo do
nimero de Fatores de Risco (FR) simultaneamente pre-
sentes. A simultaneidade de FR foi considerada como
variavel desfecho, sendo atribuido um escore para cada
fator de predicdo de risco coronariano (nimero de FR
acumulados=1, 2, 3), em qualquer combinagao entre eles.
Para categorizar os idosos quanto ao risco coronariano,
estabeleceu-se como ponto de corte para o risco coro-

nariano moderado até 3 fatores de risco, de 4 a 7 escores
acumulados como risco coronariano alto e 8 ou mais
escores acumulados como risco coronariano muito alto
(Tabela 1).

Tabela 1. Categorizacdo quanto a classificacdo da si-
multaneidade de fatores de risco dos fatores de risco no
periodo de 2010-2015.

Fator de risco Escores atribuidos

Numero de Medicamentos Quatro ou mais

indice de conicidade

Masculino >1,25
Feminino >1,22
Obesidade Geral = IMC* >27
>80

>94

Obesidade Abdominal —-CC** >88
>102

Hipertenso SIM
Diabético SIM
Dislipidemia SIM

Baixa escolaridade Ensino fundamental incompleto

Fator econémico 1 a 2 salarios minimos

Fumo SIM
Alcodlico SIM
Idade

Igual ou maior que 60 anos SIM
Soma dos fatores 12

*IMC= indice de massa corporal; **CC=circunferéncia da cintura.

As informagdes coletadas dos prontuérios dos pa-
cientes foram tabuladas no programa Excel e as anélises
estatisticas foram realizadas no Programa SPSS versédo
19. Os dados foram descritos em média, desvio-padrdo
e frequéncias absolutas e relativas. A andlise estatistica
foi realizada utilizando o teste U de Mann-Whitney para
a comparacao inferencial entre quinquénio 2010-2015 e
o teste t de Student para as varidveis quantitativas, com o
nivel de significancia de p <0,05.

RESULTADOS

No presente estudo, foram analisados os dados de
23 idosos, sendo 14 (60,9%) do sexo feminino. A média
de idade em 2010 foi de 67,34+6,8 anos e em 2015 de
71,44+6,9 anos. Quanto ao estado civil, 16 (69,6%) eram
casados, 6 (26,6%) viuvos e 1 (3,8%) solteiro, tanto para o
periodo de 2010 como para 2015.

Em relacdo a renda, 18 (78,26%) idosos recebem
de um a dois salarios minimos, 18 (78,3%) possuem o
ensino fundamental incompleto, 3 (13%) o ensino médio
completo e 2 (8,7%) o ensino fundamental completo. No
estudo, 97,5% da populagdo ndo fumavam e nao faziam
usos de bebidas alcodlicas.

A realizagcdo de atividades fisicas esta relacionada
com um estilo de vida saudavel e foi constatado no
periodo de 2010, que 13 (56,5%) dos usuarios pratica-
vam alguma atividade fisica, mas ndo o faziam de modo
programado, ou seja, eles consideraram caminhada as
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atividades diarias como deslocamento até a cidade, para
casa e vice-versa e 10 (43,5%) eram sedentarios no perio-
do. Em 2015, os usuarios que referiram alguma atividade
fisica aumentaram para 17(73,9%).

Quanto as patologias mais frequentes, observou-
se que dos 23 idosos acompanhados, 52% apresentam
obesidade associada a uma patologia de base e 39%
associada a duas patologiasde base. Quando avaliadas
em relagdo ao periodo de 2010-2015 (Figura 2) o estudo
nos mostra uma diminuicdo significativa (p<0,05) em
relagdo ao CC.

Pressdo Sistolica >130

Pressdo Diastélica >90

Glicemia Capilar >100
Circunferéncia da Cintura Aumentada

Indice de Conicidade Aumentado

0 20 40 60 80 100

u2010 2015

Figura 2. Descricdo da prevaléncia dos indices da pres-
sdo arterial, glicemia capilar, CC cintura e indice C, no
quinquénio 2010-2015. Teste = U de Mann-Whitney.

Apesar de o estudo mostrar diminui¢do dos indices
de obesidade central, estes ainda se encontram elevados,
ou seja, com alta predicdo de risco cardiovascular. O au-
mento da idade por si s incrementa o risco cardiovascu-
lar (Tabela 2). Ainda, o estudo apresenta um aumento do
indice de desnutricdo entre os idosos maiores de 70 anos.
Observou-se uma prevaléncia de 4,34% de desnutricdo
no inicio do estudo e no término houve um acréscimo
neste dado, alcangando a margem de 13%.

As pressGes arteriais sistolicas e diastdlicas ndo
apresentaram mudancgas estatisticamente significativas
no periodo avaliado, apesar de uma diminuicdo discreta

Tabela 2. Evolugdo temporal das variaveis antropomé-
tricas, clinicas e bioquimicas dos pacientes estudados
(média, desvio padrao) no periodo de 2010-2015.

Evolucao Temporal no periodo de 2010-2015

Variaveis 2010 2015 p
Média(dp) Média(dp)

Idade (anos) 67,34+6,8 71,44+6,9 0,00
Peso (Kg) 74,20+12,9 71,90+13,6 0,02
IMC (Kg/m?) 28,35+4,7 27,5+5,1 0,03
CC (cm) 95,58+10,2 96,19+10,1 0,67
indice Conicidade 1,30+0,8 1,33+0,6 0,75
Glicemia Capilar (mg/dL) 115,5+21,1 123+41,1 0,32
PAS (mmHg) 131+13,7 130,40+14,6 0,88
PAD (mmHg) 78,69+8,1 78,26+1,1 0,92
NuUmero de Medicamentos 3,6+1,9 5,47+3,1 0,03

Teste “t” pareado entre as varidveis no periodo de 2010-2015; Dp= desvio padrdo;
PAS= pressdo arterial sistolica; PAD=pressao arterial diastélica e IMC= indice de
massacorporal.

na média quando comparadas entre si. Em relacdo a
glicemia capilar, constatou-se uma elevacdo no periodo,
quando comparados os periodos, porém sem alteragdo
significativa nos valores apresentados.

No estudo observou-se que houve reducdo signi-
ficativa das variaveis peso e IMC no periodo de 2010 a
2015. Em contrapartida, houve um aumento no uso de
medicamentos, pois em 2010 a média era de 3,6+1,9
medicamentos, passando em 2015 para 5,5+3,1 medica-
mentos/dia por idoso (p<0,05).

Em relagdo a média dos indices da CC, do indice C,
dos niveis da pressao sistolica e diastdlica, os valores ndo
sofreram alteragdes significativas no periodo avaliado. A
proporc¢ado de idosos com indice C alto apresentou corre-
lagdo positiva com a CC, IMC, glicemia capilar e niveis de
tensdo arterial (p<0,05), no periodo de 2010-2015, logo,
indica que existe uma tendéncia na distribuicdo das ocor-
réncias entre as quatro categorias de risco coronariano.

A prevaléncia de obesidade abdominal no grupo
estudado foi alta, considerando os trés indicadores
antropomeétricos utilizados (CC, IMC e indice C). Quanto
a gravidade do risco coronariano, 7 individuos (30,44%)
apresentaram risco coronariano muito alto em 2010, ou
seja, ja possuiam oito ou mais fatores de risco concomi-
tantemente e ap6s um intervalo de cinco anos, este indi-
ce teve um incremento de 13% para a ocorréncia de um
evento cardiovascular em uma faixa etaria muito critica.

Os idosos hipertensos monitorados no periodo de
2010-2015 mostraram maior prevaléncia para a obesida-
de central do que aqueles que ndo possuem a patologia.
Destaca-se que mais da metade (68%) dos individuos
que possuiam a CC aumentada tinham, também, HAS
(p=0,02). Estes dados mostram que a populagdo avaliada
apresentou elevados indices para risco de desenvolvi-
mento de doencas cardiovasculares.

Os Fatores de Risco Cardiovasculares (FRCV) ocor-
rem de maneira simultdnea em mais da metade dos
idosos, aumentando significativamente nos que ingerem
mais de quatro medicamentos simultaneamente e os
mais prevalentes foram: HAS, DM, obesidade geral, obe-
sidade central e sedentarismo. A simultaneidade de dois
ou mais FRCV ocorreu em 92% dos idosos.

DISCUSSAO

O presente estudo forneceu informacdes relevan-
tes sobre a evolucdo do risco coronariano e do risco
nutricional, evidenciado pelo incremento dos indices de
gordura central e desnutricdo. O aumento da desnutri¢do
acompanhou a progressdo na idade entre os idosos, e o
elevado risco para doengas cardiovasculares e disturbios
metabdlicos.

Assim como nos estudos de Vicentini et al. e Pereira
et al., no presente estudo observou-se que 78% dos lon-
gevos era de baixo nivel econdmico e escolar.}*!> Estes
dados sdo fundamentais, j4 que estas caracteristicas
podem ser determinantes do risco coronariano.

Em relacdo a média de individuos com excesso de
peso, os resultados sdo semelhantes a pesquisa realizada
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com idosos no Chile na qual a maioria dos pacientes
apresentavam IMC > 27 kg/m2.%* Pode-se observar que a
maior parte da populacdo avaliada apresentou padrdes
antropométricos alterados: indice C, CC e IMC e estes se
destacam como preditores do risco de doencas cronicas
nao transmissiveis (DCNT) e DCV. No que se refere a CC,
pdde-se observar que os valores médios encontrados
neste estudo foram semelhantes aos encontrados por
Felix e Souza que obtiveram média total para ambos os
sexos de 95,3+11 cm.'” Nesta pesquisa a média foi de em
95,58+10 cm em 2010 e 96,19+10 cm em 2015, demons-
trando risco aumentado para complicacdes metabdlicas
pelo indicador CC. No estudo de Pitanga, também foi ve-
rificada maior incidéncia de resultados elevados quanto
a CCeoindice C.1?

O tabagismo e consumo de alcool se mantiveram
baixos no periodo. Estes indices podem estar relaciona-
dos com envelhecimento e podem refletir tanto com a
mortalidade precoce de adultos mais jovens expostos a
esses fatores, quanto a mudangas de comportamentos
de risco ap6s adoecimento.?

Mesmo que este grupo tenha ao longo do periodo
incrementado a possibilidade de ocorréncia de um even-
to cardiovascular, ndo se pode esquecer que estes estdo
em uma faixa etaria critica, e sem acompanhamento
esses fatores poderiam estar potencializados. Por outro
lado, o aumento do risco entre os idosos, no presente
estudo, deve ser avaliado com cautela, pois a amplitude
da variacdo da idade entre os periodos foi elevada e a
maior idade observada foi de 87 anos.

Pereira et al. observou uma aglomeracdo de dois
ou mais FRCV em 71,3% dos idosos (n=2.219).%* Os indi-
viduos mais velhos, de 80 ou mais anos, apresentaram
menor aglomeracdo quando comparados as demais
faixas etarias, diferentemente no nosso estudo em que
prevaleceram maiores fatores de risco nos individuos
mais velhos.

Constatou-se que dos 23 idosos avaliados, 80%
possuiam obesidade central e apresentam pelo menos
um fator de risco para essa condicéo e, a associacdo de
um ou mais fatores tem um efeito aditivo, aumentan-
do ainda mais esse risco. Em um estudo multicéntrico
realizado por Valdez et al. que reuniu 2.240 adultos, a
taxa anormalmente alta de insulina no sangue demons-
trou padrées de relagdo consistentes com o indice C.1
Este representa um indicador de obesidade abdominal,
considerando-se que individuos com menor acimulo de
gordura na regido central teriam a forma corporal seme-
Ihante a de um cilindro, enquanto aqueles com maior
acumulo se assemelhariam a um duplo cone, tendo uma
base em comum.?

A associacdo entre HAS e obesidade no referente
estudo é conhecida ha muito tempo, contudo sua pato-
genia ainda é obscura. Os mecanismos que conduzem
a HAS na obesidade sdao diversos e ndo totalmente
esclarecidos. Entretanto, € comum que os mecanismos
pressdricos se acentuam com o excesso de peso e princi-
palmente com a deposicdo de gordura abdominal.?® Em
contrapartida, as evidéncias que a HAS reduz com a per-

da de peso sdo uma unanimidade. Estudos comprovam
gue a emagrecimento é a maneira nao farmacoldgica
mais efetiva para o controle da hipertensdo.?

Em relagcdo ao indice C, um estudo realizado na
cidade de Salvador por Pitanga e Lessa, encontrou-se em
individuos adultos uma média de indice C de 1,23(+0,07)
para o sexo masculino e de 1,18(+0,09) para o feminino,
o que demonstrou baixo risco coronariano.?! Contudo na
presente pesquisa, ambos os sexos apresentaram maior
risco de desfecho coronariano.

Pitanga e Lessa dirigiram outro estudo no Brasil
com 2.297 pessoas e apontaram o indice C como dis-
criminador da glicemia e do risco cardiovascular.?? Estes
criaram uma tabela para facilitar a emprego do indice
C, na qual, a partir das medidas de peso e da estatura
tem-se o denominador do indice ja& avaliado. Conse-
guentemente, a conicidade de qualquer valor de cintura,
para dada estatura e dado peso, pode ser imediatamente
avaliada, permitindo predizer os riscos de enfermidades
associadas a gordura abdominal, como a Resisténcia a
Insulina (RI).

No presente estudo, o indice C demostrou que a
proporc¢do de idosos com este indicador alto apresenta
correlagdo positiva com a glicemia capilar (p<0,05). Ma-
mtani e Kulkarnicomparam a atuacdo de varios indicado-
res antropométricos relacionados a obesidade central e
constataram que o indice de conicidade foi o pardametro
gue proporcionou menor precisdo para as medidas de
obesidade central.®

Rezende et al. constataram que individuos com
excesso de peso, especialmente com obesidade abdo-
minal, estdo mais sujeitos a fatores de risco coronariano
envolvidos na sindrome metabdlica, independente do
sexo e idade, e por conseguinte, a um risco elevado de
morbimortalidade.?

A probabilidade do risco cardiovascular aumentou
com a maior aglomeracdo de fatores de risco, como
HAS, inatividade fisica, indice de conicidade aumentado,
glicemia elevada e obesidade. Ao longo dos cinco anos
houve um aumento significante no nimero de fatores de
risco cardiovasculares, quando analisados simultanea-
mente.15,16,21,24

Uma das limitacbes do presente estudo foi o nu-
mero reduzido de idosos monitorados. Diversas outras
variaveis podem ser incluidas em modelos preditivos de
risco coronariano. A histéria familiar prematura de doenca
arterial coronariana (DAC), apesar de ser fortemente as-
sociada a eventos coronarianos, nao esta disponivel nos
registros dos sujeitos. O indice C e a CC se correlaciona-
ram significativamente entre os idosos com as patologias
de base (HAS, DM e obesidade). E preciso intensificar as
estratégias de promocdo da saude e prevencao de agravos
cardiovasculares nos idosos monitorados, principalmente
entre aqueles com simultaneidade dos FRCV.
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Justificativa e Objetivos: A pratica da Farmacia Clinica em hospitais é de fundamental importancia, na qual

karini_drosa@hotmail.com  © farmacéutico presta cuidado ao paciente, possibilitando assim otimizar a farmacoterapia, promover a sadde
e bem-estar, além de prevenir doengas e desenvolver a qualidade do cuidado a saude. Assim, o objetivo

deste estudo foi quantificar a ocorréncia de potenciais interacdes medicamentosas, incompatibilidades e

DESCRITORES  intervencdes farmacéuticas realizadas em prescricdes de pacientes atendidos em uma unidade de Pronto
Farmacologia clinica;  ptendimento (PA). Métodos: E um estudo descritivo e quantitativo. As atividades foram desenvolvidas em um

Assisténcia ao paciente;  p,enital de ensino localizado no interior do Rio Grande do Sul no periodo de abril a julho de 2016, por profis-

Promocdo da sadide. sionais Farmacéuticos Residentes. A amostra deste estudo foi composta por 265 prescri¢des de 107 pacientes.
Resultados: Houve predominancia do sexo masculino (51,4%), com média de 63,41 anos. Foram identificados

KEYWORDS 2.087 medicamentos prescritos, com média de 7,9 (+ 3,4) medicamentos por prescricdo. Das 265 prescri¢des
Pharmacology, Clinical; analisadas, foram encontradas interacdes medicamentosas em 25,6% e 2,3% de incompatibilidades medica-
mentosas. Realizaram-se intervencdes de trocas de horarios em 5,66% e 4,52% de reconciliacdo medicamen-

Patient care;
Health promotion. ~ tosa. Conclusdes: O farmacéutico clinico € de fundamental importancia no ambiente hospitalar, visto que o
estudo revelou-se uma frequéncia de 25,66% de interacdes medicamentosas e 2,26% de incompatibilidades.

Realizou-se ainda, intervencbes farmacéuticas de trocas de horarios de administracdo de medicamentos

em 5,66% das prescri¢des e em 4,52% de reconciliagdo medicamentosa, ressaltando assim, que o Servigo de

Farmaécia Clinica tem grande impacto no aumento da seguranca ao paciente e prevencao de eventos adversos.

ABSTRACT

Background and Objectives: The practice of Clinical Pharmacy in hospitals is of utmost importance, as the
pharmacist cares for the patient, making it possible the pharmacotherapy optimization, promoting the health
and well-being, and preventing diseases and improving the quality of health care. Therefore, the aim of this
study was to quantify the occurrence of potential drug interactions, incompatibilities and pharmaceutical in-
terventions carried out on prescriptions of patients treated at an Emergency Care Unit (ECU). Methods: This is
a descriptive and quantitative study. The activities were developed in a teaching hospital located in the interior
of the state of Rio Grande do Sul from April to July 2016, by resident pharmacists. The study sample consisted
of 265 prescriptions of 107 patients. Results: There was a predominance of males (51.4%), with a mean age of
63.41 years. 2,087 prescribed drugs were identified, with a mean of 7.9 (+ 3.4) drugs per prescription. Of the
265 analyzed prescriptions, drug interactions were found in 25.6%, as well as 2.3% of drug incompatibilities.
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Interventions to change the time for drug administration were performed in 5.66% and drug reconciliation

was performed in 4.52% of cases. Conclusions: The clinical pharmacist is of utmost importance in the hospital

environment, as the study disclosed a frequency of 25.66% of drug interactions and 2.26% of drug incompati-

bilities. Interventions to change the time for drug administration were performed in 5.66% of prescriptions and

drug reconciliation in 4.52%, emphasizing that the Clinical Pharmacy Service has a great impact in increasing

patient safety and prevention of adverse events.

INTRODUGCAO

Em meados dos anos 60, na Universidade de S&o
Francisco, nos Estados Unidos, surgiu um movimento
denominado “Farmacia Clinica”, que objetiva a aproxima-
¢do do farmacéutico junto ao paciente e a equipe mul-
tidisciplinar de saude, possibilitando assim, desenvolver
habilidades relacionadas a farmacoterapia.! Com isso, o
farmacéutico clinico atua avaliando todos os aspectos
relacionados com o medicamento, como via de adminis-
tracdo, posologia, diluicdo, interacdes medicamentosas,
incompatibilidades, entre outros, realizados através da
analise de prescri¢des médicas.?

O uso em conjunto de varios medicamentos é co-
mum na pratica clinica e esta diretamente relacionado ao
risco de interacdes medicamentosas (IM). A politerapia é
justificavel quando permite obter efeito terapéutico si-
multaneo, melhorando a eficacia do tratamento, ou para
a terapia de multiplas doengas coexistentes, porém, essa
pratica deve ser utilizada com cuidado, pois o uso dos va-
rios medicamentos pode acarretar efeitos indesejaveis.
Pelo menos 15% dos pacientes internados em hospitais
sofrem intera¢des medicamentosas podendo ocorrer um
aumento no numero de dias de internacdes, associada
com alteragdes relevantes no cuidado ao paciente. A falha
na detec¢do de interagdes medicamentosas significativas
pode resultar em efeitos adversos e elevar os custos.*

Nos ultimos tempos a qualidade do cuidado a sau-
de vem se destacando, por isso profissionais da salde,
organizagoes e instituicdes tém se preocupado com a
seguranca do paciente. Com o objetivo de reduzir efeitos
adversos referentes a medicamentos, medidas preventi-
vas, por meio de intervengdes clinicas, tém sido adotadas
no sistema de salde, uma das quais é a detecgdo e pre-
vencao de erros de medicacao.’

Visando a seguranca do paciente, o farmacéutico
clinico deve realizar a anélise de prescricdes médicas e
realizar intervencdes quando for necesséario, a fim de
garantir a efetividade no tratamento proposto, minimizar
danos relacionados a farmacoterapia, assim como custos
desnecessarios a instituicdo financeira, além do aumento
no tempo de internacdo hospitalar, cabendo também
a orientacdo para os demais profissionais da salde,
passando entdo a integrar-se de forma mais efetiva na
equipe e na assisténcia prestada ao paciente.®’

O objetivo deste estudo foi quantificar a ocorréncia de
potenciais interacdes medicamentosas, incompatibilidades
e intervencdes farmacéuticas, em uma unidade de Pronto
Atendimento (PA), a fim de demonstrar a contribuicdo e a
importancia do farmacéutico clinico, em um cenario de prética
do Programa de Residéncia Multiprofissional em Saude.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo e de abordagem
guantitativa. As atividades foram desenvolvidas no peri-
odo de abril a julho de 2016, em uma unidade adulta de
Pronto Atendimento (PA) de um hospital de ensino no
interior do Rio Grande do Sul. Trata-se de um hospital
de médio porte, que possui integrado o Programa de
Residéncia Multiprofissional em Saude, com énfase em
urgéncia, emergéncia e intensivismo. A amostra deste es-
tudo foi composta por 265 prescri¢cdes, de 107 pacientes
internados e dentro do cenario de pratica, executaram-se
atividades de Farmacia Clinica, as quais eram realizadas
avaliacdes de interacdes medicamentosas e incompatibi-
lidades de medicamentos administrados via intravenosa
(IV), e consequentemente intervengdes farmacéuticas
relacionadas a reconciliagdo medicamentosa e trocas de
horarios de administracao.

A analise das interacdes medicamentosas e incom-
patibilidades (IM) foram realizadas por meio da base de
dados Micromedex® Healthcare Series, pareando-se todos
os medicamentos existentes na prescri¢do e construindo-se
uma lista, com os efeitos que ocorrem.

As analises estatisticas foram realizadas com o sof-
tware Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versao
20.0. As variaveis categdricas foram analisadas através de
frequéncias relativas e percentuais.

O presente estudo faz parte de uma pesquisa
submetida e aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos da Universidade de Santa Cruz do
Sul (UNISC), sob protocolo nimero 1.252.586/2015.

RESULTADOS

Foram analisadas 265 prescricdes de pacientes, em
média 2,5 prescri¢des por paciente, no periodo de abril a
julho de 2016. Do total de 107 pacientes avaliados, houve
predominancia de individuos do sexo masculino (51,4%),
a idade dos pacientes variou de 14 a 98 anos, com média
de 63,41 anos. Foram identificados 2.087 medicamentos
prescritos, sendo que 1.246 (59,7%) eram fixos e 841
(40,3%) eram para ser utilizados se necessario, com mé-
dia de 7,9 + 3,4 medicamentos por prescrigdo.

A tabela 1 mostra a descri¢do das potenciais intera-
¢des medicamentosas e incompatibilidades encontradas,
onde foram encontradas interacdes medicamentosas em
25,66%, com maior frequéncia entre os medicamentos
enalapril + espironolactona com 9,63%. Ja as interacbes
classificadas como outras interacdes, sdo frequéncias
de interacBes entre medicamentos que apareceram
pelo menos uma vez. Quanto as incompatibilidades,
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encontraram-se 2,26% de incompatibilidades, com maior
frequéncia entre os medicamentos ganciclovir + meto-
clopramida, com 30%. Realizaram-se intervencdes de
trocas de horarios de administracdo de medicamentos
em 5,66% das prescri¢cdes, sendo que a maior frequéncia
foi do medicamento sinvastatina, com 66,66%, que deve
ser administrado de noite, seguido do omeprazol, com
frequéncia de 13,33%, devendo ser administrado longe
das refeicoes (Tabela 2) e 4,52% de reconciliacdo medi-
camentosa (medicamentos que o paciente utilizava em
casa de forma continua).

Tabela 1. Descricdo das Potenciais interacbes medi-
camentosas e incompatibilidades medicamentosas de
medicamentos administrados pela via intravenosa (IV)
encontradas.

Interagdes Medicamentosas N %
Enalapril + Espironolactona 8 9,63
Enoxaparina + Paroxetina 5 6,02
Espironolactona + Digoxina 5 6,02
Heparina + Sertralina 5 6,02
Outras Interagdes 60 72,31
TOTAL 80 100
Incompatibilidades Medicamentosas

Diazepam + Haloperidol 1 10
Diazepam + Metoclopramida 1 10
Diazepam + Fenitoina 1 10
Haloperidol + Fenitoina 1 10
Metoclopramida + Fenitoina 1 10
Morfina + Fenitoina 1 10
Ganciclovir + Metoclopramida 3 30
Diazepam + Metoclopramida 1 10
TOTAL 10 100

Fonte: Micromedex® Healthcare Series

Tabela 2. Intervencées farmacéuticas de trocas de hora-
rios de medicamentos.

Medicamento N % Recomendacao de uso

Sinvastatina 10 66,67 Utilizar a noite, pois é um medicamen-
to de meia vida curta e a biossintese de
colesterol acontece a noite.

Omeprazol 2 13,33 Administrar preferencialmente de
manha em jejum.

Furosemida 1 6,67 Administrar preferencialmente de

manha em jejum devido a poliuria.

Outras medicacbes 2
TOTAL 15 100 -

DISCUSSAO

Neste estudo mostrou-se a prevaléncia de pacien-
tes do sexo masculino, semelhante ao estudo conduzi-
do na cidade de Cascavel no Oeste do Parana, onde a
maioria dos pacientes eram do sexo masculino (58,6%),
e distinto de estudo realizado no servico de emergéncia
de um Hospital Universitario de Sdo Paulo que houve
predominio de pacientes do sexo feminino.® Em relacdo
a idade média, nosso estudo revelou que os individuos
possuiam média de idade de 63,41 anos, semelhante ao

encontrado pelos autores que revelou idade média de 75
anos, concluindo assim, que os maiores nimeros de atendi-
mentos hospitalares correspondem a pessoas idosas.®

Estudo recente, realizado na Etidpia, corrobora
com nossos achados, onde um total de 140 pacientes
foram avaliados, com média de idade de 68 anos. Um
total de 814 medicamentos foram prescritos, com média
de 6 medicamentos por paciente. Cerca de dois tercos
(62,2%) dos pacientes foram expostos a pelo menos uma
interacdo medicamentosa, o que ressalta ainda mais a
importancia do farmacéutico no ambiente hospitalar.1®

No presente estudo, foram identificados 2.087
medicamentos prescritos a 107 pacientes, superior ao
nimero encontrado em um estudo recente realizado
em um grande hospital universitario no Ird que verificou
1.031 medicamentos prescritos a 202 pacientes admitidos
no setor de urgéncia.l? Este nimero pode ser justificado,
visto que em nosso estudo a idade média dos pacientes
foi de 63,41 anos e no estudo acima citado foi de 53 anos,
sendo que o processo de envelhecimento é acompanha-
do por uma maior demanda nos servicos de saude e
um maior uso de medicamentos, o que predispde essa
populacdo a préatica da polifarmacia.

Neste estudo, foram analisadas 265 prescri¢oes,
de 107 pacientes, onde se encontram intera¢des medi-
camentosas em 25,66% de prescri¢des, resultado acima
do valor observado em estudo conduzido em um hos-
pital na india, onde foram avaliados 1.032 pacientes, no
periodo de um ano, encontrando 15,1% de interagoes
medicamentosas.’> Ndo foram realizadas intervencoes
no referido estudo, pois de acordo com autores, algumas
interacdes medicamentosas podem nao ser clinicamente
relevantes para todos os pacientes.*

No presente estudo, foi observado que 2,26% das
prescricdes apresentavam incompatibilidades, além
disso, realizou-se intervencédo de reconciliagdo medica-
mentosa em 4,52% das prescricbes, nUmeros estes mais
expressivos do que no estudo realizado no Hospital
Israelita Albert Einstein, que das 3.542 prescri¢des ana-
lisadas, foram realizadas 1.238 intervenc¢des de natureza
diversa, sendo que 4% eram referentes a incompatibili-
dades e 0,16% foram de reconciliacdo e inferior a dados
de incompatibilidade observados por outros autores,
onde revelou 13,7% de incompatibilidades.’*'> QOutro
autor descreveu que 41,3% dos pacientes avaliados rela-
taram fazer uso de medicamentos em casa, e nestes foi
realizado reconciliagdo medicamentosa.?

Um estudo de coorte, prospectivo e transversal, re-
alizado na Republica Checa, com 82 pacientes, verificou
que 6,82% dos medicamentos prescritos foram conside-
rados incompativeis. As drogas com maior ocorréncia
foram a insulina, a ranitidina e a furosemida. Este estudo
mostra uma maior prevaléncia de incompatibilidades
quando comparado aos nossos achados.

Em nosso estudo realizaram intervencdes de troca
de horario em 5,66% das prescricbes, nUmero este in-
ferior ao encontrado em estudo realizado em Hospital
privado de Sao Paulo que relatou 48,31% de intervencdes
farmacéuticas referentes a ajuste de horario, nimero
bem mais elevado do que encontrado em nosso estu-
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do.Y” Em alguns hospitais o farmacéutico analisa as pres-
cricdes observando os horarios de administracdo dos
medicamentos e através dos ajustes de horarios pode-se
prevenir interacbes farmacoldgicas, farmaco-nutriente,
otimizar a acdo do farmaco e evitar efeitos adversos, com
objetivo de garantir uma farmacoterapia correta.'®
Através deste estudo foi possivel identificar as
potenciais interacdes e incompatibilidades medicamen-
tosas, além de intervir sobre horarios de medicamentos
administrados inadequadamente e conhecer os medi-
camentos utilizados em casa pelos pacientes, para que
estes facam uso no periodo de internacao hospitalar.
Segundo a Sociedade Americana de Farmécia
Hospitalar e Servicos de Saude, a Farmacia Clinica é uma
pratica farmacéutica definida como “a ciéncia da salde
cuja responsabilidade é assegurar, mediante a aplicagdo
de conhecimentos e func¢des relacionadas ao cuidado
dos pacientes, que o uso dos medicamentos seja seguro
e apropriado. E necessario, portanto, educacio especia-
lizada e interpretacdo de dados, motivacdo por parte do
paciente e intera¢des multiprofissionais”.®
Assim sendo, a atuacdo do farmacéutico residente,
na farmacia clinica, através de intervenc¢des farmacéuticas
¢ efetiva para a reducédo e prevencdo de erros de medi-
cagdo, considerada uma forte ferramenta para promover
a saude e garantia de maior seguranca e qualidade do
tratamento aos pacientes internados, podendo diminuir,
o tempo de internacdo e consequentemente custos a
instituicdo hospitalar. 2 No entanto, ainda falta o reco-
nhecimento da importancia do trabalho do farmacéutico
clinico realizado na instituicdo, por parte do corpo clinico
médico, que nem sempre aceita as intervencoes realizadas.
Por fim, recomendamos que sejam realizados estu-
dos de maior abrangéncia, acerca da atuacao de farma-
céutico clinico em hospitais, especialmente em unidades
de pronto atendimento, ja que no Brasil, sdo poucos os
estudos encontrados na literatura.
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Justificativa e Objetivos: As doencas periodontais sdo bastante prevalentes na populagao, tornando-se fundamen-
patricia.molz@gmail.com tal a necessidade de se identificar os aspectos epidemioldgicos relacionados a essas patologias. Assim, objetivou-se
avaliar se caracteristicas do estilo de vida, fatores séciodemogréficos e o estado nutricional estariam correlacionados
a presenga ou ndo de periodontite, bem como com a sua severidade. Métodos: Trata-se de um estudo transver-
DESCRITORES  sal com 77 individuos (40-70 anos de idade), de ambos os géneros, voluntarios da clinica do Curso de Odontologia da

Periodontite;  Universidade de Santa Cruz do Sul. Realizou-se um questionario com a histéria médica, habito de fumo e élcool, dados

Nivel socioeconémico:  socioecondmicos e antropométricos. Clinicamente, executaram-se os exames de profundidade de sondagem, sangra-

Obesidade;  mento 3 sondagem e perda de insercdo clinica de todos os dentes presentes na boca dos sujeitos da amostra que foram
,F[“m‘;’ divididos em trés grupos: satde periodontal, periodontite moderada e periodontite severa. Resultados: A idade média
Alcool.

dos individuos foi de 52,32+6,86 anos, sendo a maioria do sexo feminino. O predominio da doenga periodontal severa

foi na faixa etaria entre 50-59 anos, assim como entre aqueles sujeitos com sobrepeso e obesidade. O consumo de fumo

KEYWORDS € alcool foi pequeno (18% e 11%, respectivamente). Verificou-se uma associagdo significativa entre a periodontite e o

periodontitis:  Nivel socioecondmico, sendo que nas classes A-B1, a maioria dos individuos estava com saude (61%), enquanto que

Social Class:  nas classes C2-D-E, a maioria estava com periodontite severa (47%). Conclus@o: A populacdo menos favorecida

Obesity;  financeiramente teve maior comprometimento periodontal e, mesmo havendo associagdo com a periodontite, as
Tobacco:  demais variaveis ndo apresentaram diferenca significativa.

Alcohol.

ABSTRACT

Background and Objectives: Periodontal diseases are very prevalent in the population, and it is essential to identify the epide-
miological aspects related to these pathologies. Thus, we aimed to evaluate whether lifestyle characteristics, sociodemographic
factors and nutritional status would be correlated with the presence or absence of periodontitis, as well as disease severity. Me-
thods: This is a cross-sectional study with 77 subjects (aged 40 to 70 years old) of both genders, volunteers at the Dentistry School
Outpatient Clinic of the University of Santa Cruz do Sul. A questionnaire was applied, which included medical history, smoking
habit and alcohol consumption, socioeconomic and anthropometric data. Clinically, tests of probing depth, bleeding-to-
-probing, and loss of clinical insertion of all teeth present in the mouth of the sample subjects were performed, after which
the sample was divided into three groups: periodontal health, moderate periodontitis, and severe periodontitis. Results:
The mean age of the individuals was 52.32 + 6.86 years, with most being female. The prevalence of severe periodontal
disease was identified in the age group of 50 to 59 years, as well as among subjects who were overweight and obese. The
rates of smoking and alcohol consumption were low (18% and 11%, respectively). There was a significant association
between periodontitis and socioeconomic level, as most individuals were healthy in the A-B1 classes (61%), whereas in
the C2-DE classes, most had severe periodontitis (47%). Conclusion: The poorer population showed greater periodontal
impairment and, even if there was an association with periodontitis, the other variables did not show a significant difference.
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INTRODUCAO

As periodontites sdo doencas infecto-inflama-
térias nas quais o biofilme bacteriano subgengival é o
agente desencadeador do processo de destruicdo dos
tecidos de insercdo dentaria. A manifestacdo clinica da
doenca depende da resposta do hospedeiro e, devido
a sua natureza multifatorial, a suscetibilidade parece ser
influenciada pela interacdo de diversos fatores de risco
gue podem ser de ordem biolégica, ambiental e/ou com-
portamental.?

Dentre os fatores de risco ja estabelecidos na li-
teratura para a periodontite estdo o fumo, o diabetes e
determinadas bactérias patogénicas.>* Outros fatores e/
ou indicadores de risco que podem estar relacionados as
doencas periodontais sdo as questdes sbciodemograficas
e de estilo de vida.>® Evidéncias sugerem que o indice de
massa corporal (IMC) também é capaz de afetar a saide
periodontal dos individuos, sendo que um IMC elevado,
aumenta a chance de se ter periodontite %!

Haas et al. pesquisaram a influéncia do estilo de
vida, avaliando a idade, género, etnia e nivel socioecono-
mico em relacdo a prevaléncia, extensdo e gravidade da
periodontite.> Estes autores puderam verificar que 56%
e 36% dos sujeitos mostraram progressao da perda de
insercdo >3mm afetando mais de dois e mais de quatro
dentes respectivamente. Uma substancial progressdo
da perda de inser¢cdo >5mm foi incomum. Além disso,
eles também observaram que o envelhecimento parece
ter um importante impacto sobre a saude periodontal,
porque a progressdo da perda de insercdo aumentou
com a idade e, ainda, foi consistentemente maior entre
os homens, individuos nédo brancos e sujeitos com baixo
nivel socioeconémico.

Segundo Buchwald et al.,, a progressdo da perda
de insercdo periodontal parece estar associada a uma
baixa renda que, juntamente com um baixo grau de es-
colaridade, associam-se a uma maior perda de dentes. ¢
Além disso, o alto consumo de alcool também tem sido
relacionado ao aumento na prevaléncia e severidade da
periodontite e a uma maior necessidade de tratamento
periodontal.”® Outro achado importante na literatura é
de que individuos obesos possuem uma maior probabili-
dade de terem periodontite.®!

Diante deste contexto, o presente estudo teve por
objetivo avaliar se as caracteristicas do estilo de vida,
assim como fatores sociodemograficos e o estado nu-
tricional estariam correlacionados a presenca ou néo de
periodontite bem como sua severidade.

METODOS

Foram convidados a participar da presente pesqui-
sa, individuos, com idade entre 40 a 70 anos, de ambos
0s sexos, que realizavam consultas junto a Clinica do
Curso de Odontologia da Universidade de Santa Cruz do
Sul (UNISC), na cidade de Santa Cruz do Sul, Rio Grande
do Sul, Brasil, totalizando uma amostra de 77 individuos.
Para o calculo amostral, baseado em estudos prévios,

considerou-se que uma amostra minima de 20 pacientes
em cada grupo seria suficiente para avaliar diferencas
com intervalo de confianca de 95%. A fim de compen-
sar a possibilidade de ocorrerem algumas desisténcias,
foram selecionados 26 voluntérios para o grupo saude
periodontal (grupo controle); 26 com doenga periodontal
cronica moderada e 25 com doencga periodontal cronica
severa, totalizando 28% a mais de individuos na amostra
total. Ndo houve recusa ou desisténcia em algum mo-
mento da pesquisa pelos individuos participantes. Todos
0s sujeitos que aceitaram participar do estudo e assi-
naram um termo de consentimento livre e esclarecido
(TCLE), seguindo a Resoluc¢éo 466/12 do Conselho Nacional
de Salde. Os individuos foram identificados por codigos
para que fosse respeitada a privacidade de cada individuo.

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comi-
té de Etica da Universidade de Santa Cruz do Sul
(UNISC), Santa Cruz do Sul, Brasil (nimero do CAAE
49793615.9.0000.5343).

Um questionario foi aplicado, por um entrevistador
devidamente treinado, envolvendo questdes autorrefe-
ridas e relacionadas as caracteristicas demogréficas, tais
como idade, género e etnia; histéria médica pregressa
de doencas sistémicas como o diabetes mellitus; habitos
de fumo e alcool; além de dados socioecondmicos, clas-
sificados de acordo com o critério da Associacdo Brasi-
leira das Empresas de Pesquisas (ABEP).22 Juntamente a
entrevista, os individuos foram interrogados com relagdo
a seu peso e altura, a fim de se avaliar o indice de massa
corporal (IMC), seguindo os critérios recomendados pela
World Health Organization (WHO).13

O levantamento de ocorréncia de diabetes mellitus
nos sujeitos da amostra se deve ao fato de que estudos
preliminares indicam que individuos com esta doenca
podem apresentar um risco aumentado de perda de
dentes, especialmente devido ao aumento do risco de
periodontite.? Portanto, a presenca do diabetes foi con-
siderada como uma variavel importante e que poderia
estar relacionada com o aumento da severidade da do-
enga periodontal.

Com relagdo ao habito de fumar, os sujeitos foram
questionados quanto a utilizacdo de cigarros ou nao
em sua rotina. Ex-fumantes foram considerados como
“ndo-fumantes” e aqueles que fumavam eventualmente,
considerados “fumantes”. Na classificacdo quanto ao uso
de bebida alcoolica, ficou estabelecido que os “consu-
midores” eram aqueles que bebiam alcool mais de duas
vezes por semana, independentemente se fosse bebida
fermentada ou destilada.

Além disso, seguindo o questionario da ABEP'? para
classificacdo econdmica, preconizou-se a utilizagdo do
grau de instrucdo do chefe da familia ao invés daquele
do préprio sujeito da amostra. Para a anélise de dados,
o nivel de escolaridade foi agrupado da seguinte forma:
analfabeto até ensino médio incompleto, médio comple-
to e superior completo.

Para o exame clinico periodontal, foram realizados
os exames de profundidade de sondagem, sangramento
a sondagem e perda de inser¢do clinica de todos os
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dentes presentes, em seis sitios por dente (disto-vesti-
bular; médio-vestibular; mésio-vestibular; mésio-lingual;
médio-lingual e disto-lingual), com sonda periodontal
manual milimetrada, com as seguintes marcacdes: 1, 2,
3,57 8 9e 10 mm (FO.A 23 W - Neumar®), por um
profissional de odontologia. Ficou estabelecido que os
pacientes saudaveis eram aqueles sem sinais inflamato-
rios e com profundidade de sondagem de até 3 ou 4 mm.
Sujeitos com doenca periodontal moderada, foram iden-
tificados com presenca de sinais inflamatérios, ou seja,
com sangramento a sondagem e também com perda
de inser¢do periodontal > 5mm, em 15-50% dos dentes.
E, com periodontite severa, os pacientes com perda de
insercdo periodontal >5mm, em >50% dos dentes.

A andlise estatistica foi realizada no programa Statis-
tical Package for Social Sciences (SPSS) versao 20.0 (Chicago,
IL). Para comparacdo do diagnostico periodontal e carac-
teristicas demogréficas foi realizado o teste qui-quadrado
(X?). O nivel de significancia utilizado foi p<0,05.

RESULTADOS

Atabela 1 descreve as caracteristicas de distribuicdo
da amostra, de acordo com género, faixa etéaria, etnia e
historico de presenca ou nao de doencas sistémicas atual
e/ou pregressa. A maior parte da amostra foi composta
por mulheres (53%) e a média de idade da populagdo do
estudo foi 52,32 +6,86 anos. Na faixa etaria entre 50-59
anos estava a maioria dos individuos com doenga pe-
riodontal severa. Apenas quatro individuos eram negros
(5%) e a minoria dos sujeitos do estudo apresentava
historia de doencas sistémicas (12%).

Com relacao aos habitos de estilo de vida dos par-
ticipantes, observou-se que a maioria da populagdo nao
fumava (81%) e também ndo consumia bebida alcodlica
mais de duas vezes por semana (88%). Além disso, 59%
dos participantes apresentavam sobrepeso ou obesi-

dade, no qual destes individuos, a maior parte possuia
periodontite severa (39%) (Tabela 2).

Verificou-se uma associacdo significativa entre a
periodontite e a classe socioecondmica (p=0,02), na qual
48% individuos pertenciam a classe econémica B2-C1l
(Tabela 2). Na classe A-B1, a maioria dos individuos (61%)
estava com saude periodontal, enquanto que na classe
C2-D-E, a maior parte dos trés grupos (47%) estava com
periodontite severa.

Em relagdo ao grau de escolaridade, 49% dos su-
jeitos eram analfabetos, sendo que a maior parte destes
individuos estava com periodontite severa (42%). Quanto
ao numero de dentes, verificou-se que 55% participantes
apresentavam um ndmero igual ou maior do que 21 den-
tes presentes. Verificou-se também que quanto maior o
numero de dentes presentes, maior foi o nimero de indi-
viduos com saude periodontal. Entretanto, observou-se
gue no grupo com maior numero de perdas dentarias,
havia mais participantes com periodontite severa.

DISCUSSAO

A desigualdade socioecondémica e seu impacto nas
condicoes de salide das pessoas e grupos humanos tem
se tornado um importante tema de pesquisa em saude
coletiva. Cada grupo social apresenta riscos diferentes
para muitas doencas, bem como o acesso desigual aos
servicos de saude, especialmente aqueles que procuram
o atendimento odontoldgico.’* Neste estudo, os dados
analisados indicaram uma associacdo significativa entre
a doenca periodontal e o baixo nivel socioecondmico. Os
individuos menos favorecidos economicamente (perten-
centes as classes C2, D e E) apresentaram mais periodon-
tite, especialmente, a forma severa, ao contrario dos da
classe A, cuja maioria pertencia ao grupo saude. Estes
resultados corroboraram com outros estudos nos quais
também foram observadas associacdes entre a doenca

Tabela 1. Distribuicdo da amostra de acordo com género, faixa etaria, etnia e doencas sistémicas.

Diagnéstico Periodontal

Saude Periodontal Periodontite Moderada Periodontite Severa p
n (77) 26 (33%) 26 (33%) 25 (32%)
Género 0,57
Masculino 10 (27%) 13 (36%) 13 (36%)
Feminino 16 (39%) 13 (31%) 12 (29%)
Faixa etaria 0,55
40-49 10 (37%) 11 (40%) 6 (22%)
50-59 13 (34%) 10 (26%) 15 (39%)
60-70 3 (25%) 5 (41%) 4 (33%)
Etnia 0,36
Branco 24 (32%) 24 (32%) 25 (34%)
Negro 2(50%) 2 (50%) 0(0%)
Doencgas 0,31
Nenhuma 25 (36%) 22 (32%) 21 (30%)
diabetes mellitus 1 (11%) 4 (44%) 4 (44%)
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Tabela 2. Descricdo da amostra de acordo com os habitos de estilo de vida (fumo, alcool), com o IMC, nivel socioe-
condmico, grau de escolaridade e nimero de dentes presentes.

Diagnéstico Periodontal

Saude Periodontal  Periodontite Moderada Periodontite Severa p
n (77) 26 (33%) 26 (33%) 25 (32%)
Fumo 0,53
Nao 23 (36%) 20 (31%) 20 (31%)
Sim 3 (21%) 6 (42%) 5 (35%)
Alcool 0,07
N&do consome 25 (36%) 20 (29%) 23 (33%)
Consome 1(11%) 6 (66%) 2 (22%)
IMC 0,35
Baixo Peso 0 (0%) 1 (50%) 1 (50%)
Eutréfico 13 (44%) 10 (34%) 6 (20%)
Sobrepeso, Obesidade 13 (28%) 15 (32%) 18 (39%)
Nivel Sécioeconémico 0,02
A-B1 (38-100) 13 (61%) 5(23%) 3 (14%)
B2-C1 (23-37) 10 (27%) 14 (37%) 13 (35%)
C2-E (0-22) 3 (15%) 7 (36%) 9 (47%)
Escolaridade (Chefe 0,21
da Familia)
Analfabeto até ensino 9 (23%) 13 (34%) 16 (42%)
Médio incompleto
Médio completo 9 (37%) 8 (33%) 7 (29%)
Superior completo 8 (53%) 5 (33%) 2 (13%)
Numero de dentes presentes <0,01
1-10 2 (11%) 5 (27%) 11 (61%)
11-20 5 (31%) 2 (12%) 9 (56%)
>21 19 (44%) 19 (44%) 5 (11%)

p: nivel de significancia de acordo com o teste de chi-quadrado (p<0,05).

periodontal e um nivel socioeconémico inferior.> 1516

No que se refere ao grau de escolaridade, pode-se
observar que os resultados deste estudo foram similares
ao trabalho de Vano et al. que verificou que individuos
com baixo nivel educacional tiveram uma associacao sig-
nificativa com a doenca periodontal.l” Entretanto, cabe
ressaltar que o numero de individuos da classificacdo
Analfabeto até ensino médio incompleto do presente
estudo (n=38; 49%), possivelmente esteja superestima-
do, pois nesta classificagdo entraram aqueles individuos
que nunca estudaram e também aqueles que realizaram
ensino fundamental I incompleto, fundamental I com-
pleto e fundamental II incompleto, além daqueles que
estudaram ensino fundamental II completo, mas ensino
médio incompleto.

A ocorréncia de diferentes profundidades de bol-
sa periodontal foi analisada por Susin et al.*¥, em uma
populacdo obtida de 11 areas geograficas distintas da
regido metropolitana de Porto Alegre, Rio Grande do Sul.
Este foi um estudo epidemiolégico com 853 individuos
dentados com idade variando entre 30 e 103 anos, no
qual os autores observaram que 65% e 25% dos indivi-
duos apresentaram, respectivamente, profundidade de
bolsa 25 mm e >7 mm. Além disso, eles verificaram que a
frequéncia de bolsa com profundidade >5 mm foi maior

em homens e individuos ndo-brancos. Observaram
também que fumantes apresentaram, significantemente,
mais bolsas >5 mm do que os ndo fumantes. No pre-
sente estudo, 20% (n=16) e 27% (n=21) dos individuos
apresentaram, respectivamente, profundidade de bolsa
>5 mm e >7 mm, diferentemente dos resultados de
Susin et al,, cujos resultados mostraram uma prevaléncia
maior de bolsas >5 mm.*® Apesar disto, a frequéncia de
bolsa com profundidade >5 mm também foi maior em
homens: 72% (n=26) dos homens e apenas 60% (n=25)
das mulheres. Como a amostra de sujeitos ndo-brancos
foi muito pequena (n=4) neste estudo, nado foi possivel
analisar esta variavel.

O efeito do fumo na salde periodontal é sabido
ser dependente da relagdo dose-resposta e do tempo
de exposicdo do fumo ao longo da vida.?** Isto significa
gue uma maior quantidade de cigarros fumados por dia
e por mais anos ao longo da vida, maiores serdo os efei-
tos sobre o periodonto. Apesar da relagdo entre fumo e
doenca periodontal estar bem estabelecida na literatura,
a amostra de individuos fumantes no presente estudo foi
pequena (n=14) para que fossem observados efeitos sig-
nificativos.? Entretanto, observou-se que entre individuos
fumantes, 78%; eram portadores de periodontite.

Dantas et al. verificaram que o consumo de alcool
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cronico pode afetar o sistema imune ao reduzir a capaci-
dade dos individuos de combater infeccbes, tornando-os
mais propensos a serem infectados por uma variedade
de agentes patogénicos.’® Hornecker et al., por sua vez,
relataram um maior risco de destruicdo periodontal e
perdas dentéarias em consumidores pesados de bebida
alcoolica.®® Os autores indicam ainda que o efeito nas
doencas periodontais parece resultar de autonegligéncia
devido ao consumo cronico deste tipo de bebida. Além
disso, eles concluiram que 52% dos consumidores pesa-
dos de alcool frequentemente esqueciam-se de escovar
seus dentes. O uso excessivo deste tipo de bebida em
longo prazo, também pareceu afetar o metabolismo
0sseo no estudo de Moniz, o que pode explicar a perda
Ossea extensiva ao redor de dentes com periodontite.?
Apesar destas evidéncias, no presente estudo, a amos-
tra de consumidores de alcool foi muito pequena para
que se verificassem diferencas significativas, porém, o
que se pode observar é que entre os individuos que
bebiam mais do que duas vezes por semana, a maioria
(88%) apresentava doenca periodontal. Estes achados
sdo semelhantes aos resultados do estudo de Park et al,,
no qual constataram inclusive que individuos do sexo
masculino e com maior idade, IMC e circunferéncia da
cintura elevado, diabetes, hipertensdo e com sindrome
metabdlica, apresentaram necessidade de tratamento
periodontal.®

Recentes estudos tém mostrado que o sobrepeso
e obesidade estao relacionados com o aumento na sus-
cetibilidade e severidade das doencas periodontais, cor-
roborando com os resultados do presente estudo.>2%% A
plausibilidade biolégica desta associacdo é baseada no
efeito da liberagdo de citocinas pré-inflamatorias pelo
tecido adiposo, sugerindo que mecanismos similares
ocorrem na pato-fisiologia da obesidade e periodontite
e, também, que a secrecdo destas substancias poderia in-
duzir a resposta hiperinflamatoria na doenca periodontal.?

Finalmente, foi possivel identificar neste estudo que
dentre aqueles individuos com menor nimero de dentes
presentes (1 a 10), 61% estavam com periodontite severa,
0 que pode indicar ser a perda dental um importante
agravo da doenca periodontal. Entretanto, a maior parte
da amostra (55%), apresentou um nimero de dentes pre-
sentes >21. Este resultado nos mostra que, atualmente, os
individuos tem conseguido preservar mais seus dentes,
possivelmente devido aos recentes investimentos feitos
pelo Ministério da Saude que implementou mais de 400
Centros de Especialidades Odontoldgicas, unidades de
atencdo secundaria em saude bucal, em todo o territério
nacional. Através destes Centros, pretendeu-se oferecer,
dentre outras possibilidades terapéuticas, a reabilitacdo
e a manutencao da denti¢do.? Eickholz et al., por sua vez,
realizaram um estudo através do qual puderam verificar
que os pacientes que receberam tratamento periodontal,
possuiam uma higiene oral eficaz e ainda que participa-
ram regularmente de terapia periodontal de suporte,
foram capazes de manter um resultado benéfico do tra-
tamento a longo-prazo, impedindo as perdas dentais.?

Sendo assim, conclui-se que o conhecimento dos

fatores e indicadores de risco das doencas periodontais
é muito importante na prevencdo, bem como no trata-
mento das mesmas. O status socioecondmico mais baixo
dos individuos foi fortemente associado a presenca de
doenca periodontal. Neste sentido, medidas populacio-
nais poderiam ser tomadas para mudar esta realidade,
tais como a ampliacdo da area de abrangéncia dos cen-
tros de especialidades. Além disso, o fato de a amostra
nao ter sido grande o suficiente em algumas variaveis
analisadas, instiga ainda mais a realizacdo de novas
pesquisas que possam contribuir com a promocéao da
salde da populagdo em geral.
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Justificativa e Objetivos: O estudo objetivou a avaliacdo da atividade antibacteriana de extratos brutos e fraces
de Ibicella lutea, na inibicdo do crescimento de Staphylococcus aureus, avaliando a combinacdo destes compostos
e sua atividade citotoxica. Métodos: Para a atividade antibacteriana dos extratos foi utilizado o Teste de Microdi-
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luicdo em Caldo, seguido do Teste Checkerboard. Os extratos que apresentaram atividade antibacteriana foram
DESCRITORES  submetidos ao teste de citotoxicidade, com células macrofagicas e determinacéo do seu indice de Seletividade (IS).
Extratos vegetais;  Resultados: A fracdo de acetato de etila (AcOE) obteve o melhor potencial antibacteriano (6,25 ug/mL), entretanto
Infeccbes Bacterianas;  nenhum dos compostos testados apresentaram atividade bactericida nas concentracdes empregadas. Neste es-
Antibacteriano. o pode-se observar uma acao aditiva entre as fracdes AcOE e metandlica (MeOH), sendo a interacéio entre os
extratos brutos indiferente. De acordo com o teste de citotoxicidade, a fragdo AcOE apresentou um maior indice
de sobrevivéncia das células macrofagicas (1C50%=30,35 pg/mL). Entretanto, quando calculado o IS, ndo houve
resultados satisfatorios (IS < 10) para os extratos analisados. Conclusdes: Neste estudo observou-se o potencial
antibacteriano das fracdes AcOE e MeOH, assim como uma acao aditiva na combinagao das fracdes, dando suporte
para o isolamento e caracterizacdo de seus componentes ativos. Apesar dos extratos ndo apresentarem um IS
satisfatorio, novos estudos de toxicidade devem ser realizados para determinar com segurancga o potencial de uso
dos produtos provenientes de /. lutea, como é o caso de medicamentos para uso topico ou biocidas.

KEYWORDS

Plant extracts:
Bacterial infections;
Anti-Bacterial Agents.

ABSTRACT

Background and Objectives: The study aimed to evaluate the antibacterial activity of crude extracts and fractions
of Ibicella lutea in inhibiting the growth of Staphylococcus aureus, by evaluating the combination of these com-
pounds and their cytotoxic activity. Methods: To analyze the antibacterial activity of the extracts, the microdilution
test in broth was used, followed by the checkerboard test. The extracts that showed antibacterial activity were
submitted to the cytotoxicity test, with macrophage cells and determination of their Selectivity Index (SI). Results:
The ethyl acetate fraction (AcOE) obtained the best antibacterial potential (6.25 pg/mL); however, none of the tested
compounds showed bactericidal activity at the used concentrations. This study shows an additive action between
the AcOE and methanolic fractions (MeOH), being the interaction between the crude extracts indifferent. According
to the cytotoxicity test, the AcOE fraction showed a higher survival rate of macrophages (50%CI = 30.35 pug/mL). Ho-
wever, when the SI was calculated, there were no satisfactory results (SI <10) for the analyzed extracts. Conclusions:
This study analyzed the antibacterial potential of the AcOE and MeOH fractions, as well as an additive action in the
combination of the fractions, supporting the isolation and characterization of their active components. Although
the extracts did not show a satisfactory SI, further toxicity studies should be carried out to safely determine the
potential for use of products derived from /. lutea, for topical or biocidal use.
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AVALIACAQ DE IBICELLA LUTEA COMO AGENTE ANTIMICROBIANO FRENTE A STAPHYLOCOCCUS AUREUS
Lisiane Martins Volcdo, Tatiane Silveira Coelho, Alvdro Vasquez, Maria Pia Cerdeiras, Pedro Eduardo Almeida da Silva, FMR da Silva Jr, Daniela Fernandes Ramos.

INTRODUCAO

Espécies bacterianas pertencentes ao género Sta-
phylococcus sp. sdo bactérias Gram positivas ubiquas,
encontradas nos mais diversos sitios e hospedeiros,
estdo presentes tanto na microbiota animal quanto na
microbiota de individuos saudaveis.!2

Apesar de serem constituintes naturais da micro-
biota humana, sdo causas comuns de infeccoes de pele
e mucosas, sendo também responsaveis por um consi-
deravel niumero de infec¢bes hospitalares com alto risco
de sepse.>* Somado a isso, Staphylococcus aureus é o
principal representante dos microrganismos causadores
de toxinfeccdes alimentares causadas pelo consumo de
alimentos contaminados por bactérias e/ou toxinas por
estas produzidas, sendo ainda um dos principais agen-
tes causadores de mastite bovina no sul do Brasil.>”

Apds a descoberta da penicilina por Fleming
em 1929, acreditou-se que as infeccbes por S. aureus
estariam controladas, entretanto alguns anos depois
foram sendo identificados os primeiros casos de cepas
resistentes dessa espécie.® O aumento no consumo de
antimicrobianos, tanto na satde humana quanto em me-
dicina veterinaria, tem agravado o aumento da circulagéo
de cepas bacterianas resistentes, incluindo cepas MRSA
ou methicillin-resistant Staphylococcus aureus.**

Diversos estudos tém demonstrado a eficacia de
produtos provenientes de materiais vegetais como agen-
tes antimicrobianos, inclusive contra micro-organismos
resistentes.’'!3 Estes compostos naturais tendem a ter
uma maior eficiéncia do que compostos sintéticos, ndo
s6 pela diversidade de substancias biologicamente ativas,
mas também pela atuagcdo como substratos de sistemas
transportadores para o meio intracelular.*

Ibicella lutea (Lindl) Van Eselt.,, é uma planta perten-
cente a familia Martyniaceae, um grupo restrito a América
do Sul.** E conhecida popularmente como “Garra-do-Diabo”
e utilizada na medicina popular uruguaia como antimi-
crobiano para o tratamento de infecces na pele e nos
olhos.'® Levando em consideragdo o ja demonstrado
potencial desta planta como controle do crescimento de
organismos patogénicos, este estudo teve como objeti-
vo avaliar a atividade antibacteriana de extratos brutos
e fragbes de /. lutea para inibicdo do crescimento de
Staphylococcus aureus, assim como a combinacdo destes
compostos e sua atividade citotdxica. 111617

METODOS

Preparacao do Extrato. Para o estudo foram
utilizados dois extratos brutos, etandlico e cloroférmico
(CHCl,eCH,OH), provenientes de partes aéreas de /. luteq,
assim como quatro fra¢des originadas por cromatografia
a vacuo do extrato cloroférmico (CHCl;; CHCI, + AcOE
80:20; AcOE; MeOH). A extracao foi realizada de acordo
com o descrito por Cerdeiras et al. pelo Departamento
de Farmacognosia da Faculdade de Quimica da Uni-
versidade da Republica do Uruguai/UDELAR - Uruguai,
ressolubilizados em DMSO (dimetilsufoxido).’® A coleta

dos espécimes foi realizada pelo grupo de pesquisa do
Departamento de Botanica da mesma Universidade e iden-
tificadas por Alonso Paz. As amostras estdo mantidas no
Herbario MVFQ, catélago Alonso Paz Et Bassagoda n° 2.456.

Preparacao do inéculo bacteriano. Como micror-
ganismo teste foi utilizado Staphylococcus aureus ATCC
12598 semeado em meio Luria Bertani Agar. Deste meio,
foi retirada uma col6nia bacteriana isolada e preparado
um inéculo bacteriano em agua salina (0,85%) a escala
1,5 de MacFarland, medida em espectrofotometro a um
comprimento de onda de 600nm (equivalentea A = 0,1).%°
Ao final dos testes, considerando as dilui¢des realizadas,
o in6culo final em cada pogo da microplaca correspon-
deu a cercade 1,5 x 10*a 1,5 x 10° UFC/mL.

Avaliacao da Atividade Antibacteriana. A fim
de determinar a atividade antibacteriana dos extratos e
fracdes, foi utilizado o Teste de Microdiluicdo em Caldo,
em duplicata, de acordo com metodologia descrita no
CLSI M07-A9, onde foi determinada a Concentragao Ini-
bitéria Minima (CIM) necessaria para inibir o crescimento
bacteriano.’ S. aureus foi submetido a concentra¢des
seriadas (1:2) dos extratos, as quais variaram de 200 pg/
mL a 0,19 pg/mL. Foram adicionados a placa, controles
de esterilidade do meio de cultivo (Caldo Muller Hinton
- Himedia®), de sensibilidade da cepa (utilizando o anti-
biodtico Ciprofloxacin — Sigma®), esterilidade dos extratos
e fragdes, assim com um controle positivo de viabilidade
do organismo teste. A placa foi incubada por 24h a uma
temperatura de 36°C + 1, e ap0s este periodo foi adicio-
nado a todos os pogos 30 pl de resazurina (0,02%), um
indicador de viabilidade celular. A placa foi novamente
incubada a 36°C + 1 por 1,3h para posterior leitura no
espectrofotdmetro a um comprimento de onda de 600
nm, onde os dados obtidos foram utilizados para o cal-
culo do IC90%. Neste calculo foram utilizados os valores
obtidos do controle de crescimento bacteriano total, sem
interferéncia de agentes antimicrobianos, e do controle
negativo composto apenas pelo meio de cultura. Estes
valores foram utilizados para comparacdo com os obti-
dos dos pocos testes para o calculo real da porcentagem
final da populacao bacteriana ao final da exposicdo. Para
definir se o composto teste possui atividade bactericida
ou apenas bacteriostatica, utilizou-se 5 pl de meio do po-
¢o definido como CIM, assim como duas concentra¢des
abaixo desta e uma acima, em 195 pl de um novo meio
de cultura (Muller Hinton).?° Esta placa foi incubada com as
mesmas condi¢des do teste anterior, e apds este periodo
foi determinada a Concentracdo Bactericida Minima (CBM).

Checkerboard. Este método foi realizado para
definir a interacdo entre os extratos e fra¢des de /. lutea
que apresentaram atividade antibacteriana nas concen-
tracdes utilizadas (< 200 pg/mL) e determinar a Concen-
tracdo Inibitoria Fracional destes (CIF) frente S. aureus.®
Foram utilizadas placas de microtitulacdo de 96 pocos,
meio de cultivo Muller Hinton (Himedia®) e condi¢des
de incubacdo ao final da preparacdo do experimento
de 24h a uma temperatura de 36°C + 1. As placas foram
preparadas adicionando um dos compostos diluidos em
série no eixo X e o outro composto, previamente diluido,
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no eixo Y. O indculo foi transferido para cada poco teste
da placa. Em todos os ensaios foram incluidos controle
de esterilidade e crescimento da cepa bacteriana padréo.

Apds o periodo de incubacdo, foi adicionado a
todos os pocos 30 ul de resazurina (0,02%) para leitura
da CIM dos extratos combinados. O calculo do CIF é
feito pela férmula: (CIM do extrato I combinado/CIM do
extrato I sozinho) + (CIM do extrato II combinado/CIM
do extrato II sozinho). Valores de CIF < 0,5 considera-se
atividade sinérgica, 0,5 > CIF < 1 aditividade, 1 < CIF <
2 indiferenca e CIF > 2 a atividade entre os compostos é
considera antagonica.

Ensaio de Citotoxicidade. Para a avaliagdo da
atividade citotdxica dos extratos, foram utilizadas células
macrofagicas J774A.1 (ATCC TIB-67). Em uma placa de
microtitulacdo de 96 pocos, foi adicionado 200 pl de sus-
pensdo contendo macréfagos (1x10° cel/mL) cultivados
em meio DMEM suplementado com 10% de soro fetal
bovino, a placa foi mantida sob condi¢Ses de umidade
atmosférica de 5% CO, e 37°C por 24h. Logo apds este
periodo, as células foram expostas a diferentes concen-
tracdes dos extratos e fragcdes (200 pg/mL - 0,78 pg/mL)
que apresentaram atividade antibacteriana (CIM < 200
pg/mL), sendo a placa incubada overnight. Para a leitura
foi adicionado 30 pl de resazurina a 0,01%, e a IC50 (con-
centracdo que mantém a viabilidade de 50% das células)
foi mensurada apds 24h por espectrofotometria a 620
nm.?2 O experimento foi realizado em duplicata.

indice de Seletividade (IS). O indice de seletividade
dos compostos foi calculado com base nos resultados da
CIM e da IC50 de cada composto, com a seguinte férmula:
IC50/CIM. IS com valores maiores ou iguais a 10 indicam
gue o composto é 10 vezes menos toxico para o macréfago
em comparacdo a toxicidade para a célula bacteriana.?®
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RESULTADOS

Foram avaliados dois extratos brutos de /. lutea
(etandlico e cloroférmico) e quatro fragdes provenientes
do extrato cloroférmico. Destes apenas dois compostos
nao foram ativos nas concentra¢des utilizadas no expe-
rimento (CIM > 200 pg/mL). Para os extratos brutos de
I. lutea pode-se observar uma melhor acdo do extrato
etandlico (CIM = 100pg/mL) em comparacgdo ao extrato
cloroférmico (CIM = 200ug/mL) frente a S. aureus (Tabela
1). Quanto as fragdes do extrato, ressalta-se uma exce-
lente atividade antibacteriana da fracdo AcOE (6,25 pg/
mL) quando comparado com a atividade apresentada
pelas outras fracbes testadas (Tabela 1).

Nenhum dos extratos brutos e fragdes apresentaram
capacidade bactericida frente a S. aureus. Para a inibicdo de
90% da populagdo bacteriana de S. aureus, foi necessaria
uma concentracdo de 18,27 pg/mL da fragdo AcOE de /. lu-
teae 67,31 pug/mL para o a fragdo MeOH.Os extratos brutos
foram eficientes para inibir 90% da populacdo bacteriana
em valores de 86,02 ug/mL e 135,82 ug/mL para o extrato
etandlico e cloroférmico, respectivamente (Figura 1).

Tabela 1. Concentragdo Inibitoria Minima (CIM), Con-
centracdo Bactericida Minima (CBM) e Concentracao
Inibitoria 90% (IC90) dos extratos e fracdes de Ibicella
lutea frente a Staphylococcus aureus.

Extrato CIM CBM 1C90
(ug/mL) (ng/mL) (ng/mL)

I. lutea solvente etandlico 100 >200 86,02

I. lutea solvente cloroférmico 200 >200 135,82

I. lutea CHCI, >200 >200

I lutea CHCI, AcOE (80:20) >200 >200

I. lutea AcOE 6,25 >200 18,27

I. lutea MeOH 100 >200 67,31

1C90% - Extrato Fracio MeOH
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Figura 1. Percentual da populacao bacteriana de Staphylococcus aureus inibida pelas respectivas concentragdes
necessarias dos extratos brutos e fracdes de Ibicella lutea. 1a. Fracdo obtida com Acetato de Etila (AcOE); 1b. Fracdo
obtida com Metanol (MeOH); 1c. Extrato bruto etandlico; 1d. Extrato bruto cloroférmico.
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O teste Checkerboard foi realizado para aqueles
compostos que apresentaram atividade antibacteriana nas
concentragdes testadas ao longo do experimento (200 ug/
mL - 0,19 pg/mL). Ao avaliar a associacdo entre os extratos
brutos de /. lute a e as fracdes obtidas com acetato de etila
(AcOE) e metanol (MeOH) provenientes do extrato clorofor-
mico, observou-se uma acado aditiva entre as fracdes AcOE
e MeOH, sendo que a interagdo entre os extratos brutos foi
indiferente. Na figura 2 pode-se visualizar a concentracao
inibitdria fracional dos extratos, incluindo os com atividade
aditiva (2a). De acordo com o teste de citotoxicidade, o
extrato que resultou em um maior indice de sobrevivéncia
das células macrofagicas foi a fracdo AcOE, com IC50% de
30,35 pg/mL. Entretanto, quando calculado oIS, ndo houve
resultados satisfatorios (IS < 10) para nenhum dos extratos
analisados (Tabela 2).

Figura 2. Checkerboard com os extratos brutos e fra-
¢Oes provenientes de Ibicella lutea frente Staphylococcus
aureus. 2A. Associacdo das fracdes AcOE e MeOH e suas
Concentragoes Inibitérias Minimas (CIM) sozinhas e com-
binadas. 2B. Associacao dos extratos brutos etandlico e
cloroférmico e suas Concentragdes Inibitorias Minimas
(CIM) sozinhas e combinadas.

Tabela 2. Citotoxicidade de Ibicella lutea em células ma-
crofagicas. Relacdo da Concentragdo Inibitéria Minima
(CIM) e da Concentragéo Inibitéria de 50% (IC50%) da po-
pulacdo celular, com célculo do Indice de Seletividade (IS).

Extrato/Fracao CIM CBM 1C90
(pg/mL) (pg/mL) (pg/ml)
Ibicella lutea extrato bruto etanodlico 100 76,58 0,76
Ibicella lutea extrato bruto cloroférmico 200 74,47 0,37
Ibicella lutea fracdo AcOE 6,25 30,35 4,8
Ibicella lutea fragdo MeOH 100 128,24 1,28

DISCUSSAO

Os extratos brutos etandlico e cloroformico, e as
fracbes (CHCI,; CHCl, + AcOE 80:20; AcOE; MeOH) obti-
das a partir deste segundo extrato bruto, foram testados
como um potencial inibidor de S. aureus. O extrato com
maior atividade antibacteriana foi a fracdo obtida com
acetato de etila (CIM, ., = 6,25 ug/mL), entretanto a
fracdo obtida com metanol apresentou uma atividade
antibacteriana inferior (CIM,,_,,, = 100 ug/mL), assim co-
mo as fragbes obtidas com etanol (CIM_,,* 2 200 pug/mL)
e com etanol + acetato de etila em proporcao de 80:20
(CIM,? . acoe = 200 pg/mL). Assim como no presente
estudo, Wallace & Vasquez demonstraram atividade anti-
bacteriana destas mesmas fragdes (AcEO e MeOH) contra
diferentes linhagens de S. aureus.* Em extragdes vegetais
utilizando acetato de etila como solvente, podem-se
obter compostos como flavandides, taninos, saponinas e
triterpenos, sendo que substancias como estas possuem
importantes atividades bioldgicas ja descritas em outros
estudos.? %

Sosa e Zunino ao testarem o extrato etandlico de /.
lutea, ndo obtiveram inibicdo do crescimento bacteriano
de Proteus mirabilis, uma espécie bacteriana de parede
celular Gram negativa, demonstrando apenas efeitos
em sua morfologia.’” Em nosso estudo ndo observamos
inibicdo do crescimento de cepas deste mesmo grupo,
Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumannii
(dados nédo listados neste artigo), apenas na espécie
Gram positiva S. aureus. Com isso, poderiamos inferir que
extratos desta planta obtidos com etanol, tenham uma
acdo sobre a membrana externa, composta principal-
mente por lipopolissacarideos, presentes em bactérias
Gram negativas, porém nao tendo efeito significativo nas
camadas de peptidoglicanos (presente tanto em bacté-
rias Gram negativas quanto em Gram positivas). Somado
a isto, estudos observam atividade bacteriana também
de outros géneros da mesma familia de /bicella, como
Martynia sp. e Craniolaria sp., frente a espécies bacteria-
nas Gram positivas e Gram negativas.?-28

Ao analisar a combinacdo das fracdes que apresen-
taram atividade antibacteriana (AcEO e MeOH) e a com-
binacdo dos extratos brutos etandlico e cloroférmico,
podemos notar uma acdo antibacteriana potencializada,-
quando as fracdes sdo combinadas, podendo este fato
estar ligado a uma possivel interacdo ou aumento na taxa
de constituintes fitoquimicos andlogos com atividade an-
tibacteriana.? Este fato demonstra que a combinacdo de
produtos moderadamente ativos (como o caso da fragdo
MeOH) decorre da possivel ocorréncia de substancias
ativos, as quais aumentam o potencial antibacteriano.

Apesar de ter sido observada uma concentragdo
baixa da fracdo MeOH para a sobrevivéncia celular de
50% (IC50 = 30,35 pg/mL), em comparagdo com a fragdo
AcOE e com os extratos brutos, nenhum dos extratos e
fracdes testados para citotoxicidade apresentaram indice
de seletividade satisfatério (> 10). Estes resultados de-
monstram que os compostos podem ser tdo toxicos para
as células macrofagicas quanto para a célula bacteriana,
entretanto algumas alternativas podem ser postas em
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pratica, como o isolamento do composto ativo ou retira-
da daquele composto que apresente toxicidade celular.?®
Apesar dos resultados obtidos nesta fase do estudo, é
importante mencionar a pesquisa de Sosa e Zunino, on-
de ndo foi observada mutagenicidade ou efeitos toxicos
significativos em modelos animais por parte do extrato
etandlico de /. lutea, considerando viavel novos testes
de toxicidade com extratos desta espécie vegetall’
Além disso, é importante considerar que o IS é utilizado
apenas como referéncia para a utilizagdo farmacoldgica,
fazendo com que compostos presentes no extrato desta
planta possam ter funcdo como biocidas, podendo ser
utilizado em ambientes hospitalares para o controle de
cepas bacterianas envolvidas em casos de infec¢des hos-
pitalares. Novos estudos de toxicidade devem ser reali-
zados para determinar com seguranga o potencial de uso
dos produtos provenientes de /. lutea, como é o caso de
medicamentos para uso topico e produtos biocidas.
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Justificativa e Objetivos: Atualmente é crescente a preocupagdo com as condi¢des higiénico-sanitarias

lisivolcao@hotmail.com  de produtos alimenticios disponibilizados a populagdo, visto que ha uma grande diversidade de patdégenos
associados com a contaminagdo de alimentos. Com isso o objetivo do presente estudo foi o isolamento e a

analise do perfil de suscetibilidade de Escherichia coli, Salmonella spp. e Staphylococcus coagulase positiva

DESCRITORES provenientes de amostras de carne moida obtidas no comércio da cidade de Pelotas, Rio Grande do Sul, Brasil.
Antibidticos;  Métodos: Para o isolamento bacteriano foram utilizadas 20 amostras de carne moida originarias do comércio

Enterobacteriaceae;14c5) sendo realizada a pesquisa para E. coli, Salmonella spp. e S. coagulase positiva. Todas as cepas bacte-

Resisténcia bacteriana a . . . L . I .
rianas isoladas foram submetidas a analise do perfil de suscetibilidade, onde foram testados dez diferentes

milltiplas drogas. antibioticos. Resultados: O perfil de suscetibilidade variou entre os isolados, em Salmonella spp. observou-se
a maior taxa de multirresisténcia, 58% destas foram resistentes a multiplos antibidticos, e para os isolados
KEYWORDS — de E. coli ocorreu 44,4% de multirresisténcia. As cepas de S. coagulase positiva apresentaram a menor taxa,
Anti-bacterial agents; ~ 2% destas foram multiresistentes, e todos os isolados foram sensiveis a oxacilina. Conclusées: A elevada
Enterobacteriaceae; ~ Ccontaminagdo das amostras de carne moida evidencia a necessidade de boas praticas de higiene e transporte

Drug Resistance multiple, — de produtos de origem animal. Quanto aos niveis de resisténcia e multirresisténcia aos antibidticos testados,

Bacterial.  pode-se aferir um possivel uso inadequado de antimicrobianos na rotina veterinaria.

ABSTRACT

Background and Objectives: Currently, there is growing concern about the hygienic and sanitary conditions
of food products available to the population, as there is a great diversity of pathogens associated with food
contamination. Thus, the aim of the present study was to isolate and analyze the susceptibility profile of Escheri-
chia coli, Salmonella spp. and coagulase-positive Staphylococcus from ground beef samples obtained commercially
in the city of Pelotas, state of Rio Grande do Sul, Brazil. Methods: Twenty samples of ground beef acquired at local
commerce were used for bacterial isolation, and the tests for the presence of E. coli, Salmonella spp. and coagu-
lase-positive Staphylococcus were performed. All isolated bacterial strains were submitted to susceptibility profile
analysis, in which ten different antibiotics were tested. Results: The susceptibility profile varied among the isolates.
The highest multiresistance rate was observed among Salmonella spp. isolates, as 58% of these were resistant to
multiple antibiotics, whereas the E. coli isolates showed 44.4% of multiresistance. The strains of coagulase-positive
Staphylococcus had the lowest rate, as 25% of these were multiresistant, whereas all the isolates were sensitive to
oxacillin. Conclusions: The high contamination rates of ground beef samples shows the need for good hygiene
and transportation practices of animal products. Regarding the levels of resistance and multiresistance to the
tested antibiotics, a possible inappropriate use of antimicrobials in veterinary routine can be verified.
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INTRODUCAO

A alimentacdo dentro dos padrdes higiénicos satis-
fatorios é uma das condi¢es essenciais para a promogao
e manutencdo da saude. Com isso, o fator seguranca
alimentar torna-se cada vez mais uma questdo basica
nas decisdes estratégicas, sendo fundamental para o
desenvolvimento de sistemas que mantenham a salude
da populacéo.!

Segundo a Food Agriculture Organization um quin-
to da populacdo mundial alimenta-se de carne.? O Brasil
lidera o ranking dos maiores exportadores de carne
bovina no mundo, tendo um aumento consideravel nos
indices de exportacdo de carne bovina no ano de 2014
em comparagdo com o ano anterior.3* A expectativa é de
que até 2020, a producdo nacional de carnes chegue a
44,5% deste mercado internacional.?

Com isso, é de fundamental importancia a manu-
ten¢do da qualidade do produto, principalmente produ-
tos carneos originarios da regido sul do Brasil, os quais
tém apresentado aumento nos niveis de exportagédo.® A
carne bovina possui caracteristicas as quais favorecem
a multiplicacdo de microrganismos, principalmente a
carne moida, pois had uma elevada atividade de agua e
um aumento da superficie de contato.® Estes provém do
préprio animal ou da contaminacédo durante o processo
de abate e/ou processamento tecnoldgico.’ Quando
ocorre a ingestdo de agua ou alimentos contaminados
por microrganismos ou por toxinas por eles produzidas,
utiliza-se o termo DTA’'s, Doencas Transmitidas por Ali-
mentos.® Durante os anos 90 e até hoje, trés patdégenos
bacterianos tém sido o principal alvo de pesquisas e vigi-
lancia por parte dos 6rgdos governamentais, Salmonella
spp.. Campylobacter spp. e Escherichia coli.® Além destes,
outro importante patégeno para a industria alimenticia,
Staphylococcus coagulase positiva, é conhecido pelo alto
potencial de causar toxinfec¢des alimentares e pela gran-
de capacidade de mutacgdo para formas mais resistentes
frente aos antibioticos utilizados na clinica.’*!* Em alguns
casos 0 uso de antimicrobianos é indicado, contudo o
uso inapropriado destes em diarréias autolimitantes e
virais pode levar a emergéncia de mecanismos de resis-
téncia bacteriana.!?**> Neste sentido, o presente estudo
teve como objetivo o isolamento e a andlise do perfil de
suscetibilidade de Escherichia coli, Salmonella spp. e S.
coagulase positiva provenientes de amostras de carne
moida obtidas no comércio da cidade de Pelotas, Rio
Grande do Sul, Brasil.

METODOS

Coleta das Amostras. As coletas foram realizadas
em estabelecimentos comerciais na cidade de Pelotas,
Rio Grande do Sul, Brasil. Os acougues e supermercados
foram escolhidos aleatoriamente, em um total de 20
amostras. Logo apds a coleta, as amostras mantidas em
sua embalagem original e sob condicdes de refrigeracéo,
foram encaminhadas ao laboratério de Bacteriologia do
Departamento de Microbiologia e Parasitologia, Instituto

de Biologia/UFPel para a realizacdo das andlises.

Anadlise Microbiolégica. As amostras foram
submetidas a pesquisa de E. coli, Salmonella spp. e Sta-
phylococcus coagulase positiva. Para todas as analises,
utilizou-se a metodologia baseada em Silva, Junqueira
e Silveira, onde se determina pesar 25g da amostra e
homogeneiza-la em 225 mL de Caldo Tryptic Soy Broth
(TSB), incubando-as a 36° C por 24h.}* Para a homogeneiza-
¢ao de Salmonella spp. as amostras foram misturadas a 225
mL de Caldo Lactosado (CL) e incubadas por 24h a 36°C.

Apos periodo de incubacdo, a identificacdo de E.
coli foi realizada a partir de uma alcada do homogeneiza-
do em TSB e repicada, pela técnica de esgotamento, para
placas contendo Agar Eosina Azul de Metileno - Levine
(EMB - Levine), as quais foram incubadas a 36°C/24-48h.
Apbds o periodo de incubacéo, as coldnias caracteristicas
(secas com brilho metalico) foram selecionadas, e repica-
das em Agar Nutriente para conservacéo até o momento dos
testes bioquimicos: Methyl Red e Voges-Proskauer (MRVP),
Agar Citrato de Simmons e Motilidade-Indol-Producdo de
Acido Sulfidrico (SIM).

Para a confirmacdo de S. coagulese positiva, foi
semeada uma alcada da cultura de TSB em placas
de Agar Baird-Parker (BP) e incubadas a 36°C/48h.
Verificou-se a presenca de colbnias tipicas para este
micro-organismo (circulares, pretas ou cinzas, lisas,
convexas, com bordas perfeitas e rodeadas por uma
zona opaca ou halo transparente além da zona opaca).
Quando confirmadas as coldnias tipicas, foi seleciona-
da uma ou mais col6nias de cada placa e semeadas
em Agar Nutriente (AN), incubadas a 36°24h para
realizacdo da coloracdo de Gram e posterior realiza-
¢do da prova de coagulase. O teste de coagulase foi
feito através da transferéncia de parte do in6culo, pelo
método de dispersdo, para um tubo contendo 2mL
de Caldo Infusdo Cérebro Coracdo (BHI), incubado a
36°C/24h. Apds este periodo, foi retirado 1,8mL deste
indculo e adicionado 0,2 ml de coagu-plasma® Com
movimentos de rotacdo foi realizada a mistura do
meio, sem agitar para ndo interferir na coagulagdo. O
tubo foi incubado novamente a 36°C, e a cada hora
foi verificada a possivel formacao de coagulo, por um
periodo de 6h.

Apbs a incubacdo do homogeneizado de CL, uma
aliqguota da amostra foi inoculada em tubos contendo
meios de enriquecimento seletivo para Salmonela sp.,
Caldo Rapapport (RR) e Tetrationato (TT), sendo incu-
bados a 36°C/24h. Apods este periodo, alcadas de cada
tubo inoculado foram semeadas pelo método de esgo-
tamento em placas de Agar Hektoen-Enteric (HE) e Agar
Xilose Lisina Desoxilato (XLD), e incubadas a 36°C/24h. As
colonias suspeitas de Salmonella spp. foram submetidas
a testes bioquimicos em meios Agar Lisina Ferro (LIA),
Agar Triplice de Ferro (TSI) e Caldo de Uréia para obten-
¢do de resultados conclusivos. Na presenca de resultados
bioquimicos compativeis para Salmonella sp., as colonias
foram submetidas a identificacdo soroldgica com soro
anti-salmonela polivalente somatico (Probac®).

Perfil de Suscetibilidade. Para a anélise do perfil
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de suscetibilidade dos micro-organismos isolados, foi

utilizada a técnica de difusdo em disco.*> Foram utilizados 1a) Salmoweliaspp.

os seguintes antibidticos: Gentamicina (10ug), Sulfazo- Tetraciclina

trim (25ug), Norflox,acina (10ug), Cloranfenicol (30ug), Norfloxacin Resistente %)
Ampicilina (10pg), Acido nalidixico (30pg), Tetraciclina WSensivel (%)
(30ug), Nitrofurantoina (300ug), além de Oxacilina (1ug) Gentamicina

e Amicacina (30ug) para as cepas de S. coagulase positi- Ampiciing

va. Apos 24h de incubagdo a 37°C, foi realizada a leitura heido

dos halos de inibicdo para a definicdo de sensibilidade Hatidixico

ou resisténcia, obtida de forma comparativa com a tabela Cloranfenicol

padrdo descrita pelo protocolo M02-A11 do CLSI.*¢ Sulfazottiz
Nitrofurantoi
0 Zi] 4‘I] ﬁb 80 100
RESULTADOS Pesceminal (%%
Do total de amostras analisadas, 45% (nove) esta- 1) Escherichia coli
vam contaminadas por E. coli, e 60% (12) por Salmonella —
spp. A presenca de S. coagulase positiva foi verificada em e
60% das amostras (12). Norfloxacina Rasxfzeme(%)
Os perfis de suscetibilidade aos antimicrobianos Gentamicina Sm(rei()
das 33 cepas bacterianas estdo demonstrados na figura 1. —
picilina

Para as cepas de Salmonella spp., observou-se resisténcia
frente a nitrofurantoina (58%), sulfazotrim (8%), acido | AsidsNeldisico
nalidixico (33%), ampicilina (91,6%) e a tetraciclina (8%), Cloranfenical
contudo todos isolados foram sensiveis a cloranfenicol,

Sulfazotrim
gentamicina e a norfloxacina. Quanto a E. coli, ocorreu
resisténcia a quatro drogas, nitrofurantoina (33%), sulfa- Nitofuranteing
zotrim (11%), acido nalidixico (11%) e ampicilina (55%). 0 0 @ & 30 100
Para S. coagulase positiva os niveis de resisténcia foram Percentual (%)
menores, houve resisténcia bacteriana somente para 1c) Staphylocaccus coagulase positiva
ampicilina (58%) e tetraciclina (25%). - |
O padrao de multirresisténcia refere-se a cepas Teeasicina | ‘
bacterianas com resisténcia a dois ou mais antimi- Acido Nalidizico |
crobianos, na tabela 1 estdo expressos o numero de re—
cepas multiplo resistentes (MR) e ndo multiplo resis- Oxseiins |
tentes (NMR).Y Do total de isolados de Salmonella Cloranfenicol Resistente (%)
spp., 58,3% (7) foram multiresistentes aos antibidticos Norloracina | Bl 09
testados, sendo que em uma cepa foi observada Su'fazmm:
resisténcia a quatro antibiéticos (ampicilina, nitro- G )
furantoina, acido nalidixico e sulfazotrim). As cepas Amicacina
de E. coli apresentaram padrdo de multirresisténcia 0 n 4 60 0 100
Percentual (%)

em 44,4% das amostras e para S. coagulase positiva

trés cepas (25%) apresentaram multipla resisténcia, a  Figura 1. Perfil de suscetibilidade de Salmonella spp. (1a),
ampicilina+tetraciclina. Escherichia coli (1b) e Staphylococcus coagulase positiva (1c)
isoladas de carne moida frente aos antibidticos utilizados.

Tabela 1. Perfil de multirresisténcia de Escherichia coli, Salmonella spp. e Staphylococcus coagulase positiva frente os
antibioticos testados.

Numero de Estirpes

Padrao de Resisténcia Escherichia col Salmonella spp. Staphylococcus coagulase + Classificagao
Sensibilidade a todos os antimicrobianos 3 0 5 Sensivel
Amp 2 4 4 NMR
Amp, Tet 0 0 3 MR
Amp, Tet, Nit 0 1 0 MR
Amp, Nit, Nal 0 4 0 MR
Amp, Nit, Nal, Sut 0 1 0 MR
Amp, Nit 3 1 0 MR

Nal, Sut 1 0 0 MR
Total 9 12 12

Amp: ampicilina; Tet: tetraciclina; Nit: nitrofurantoina; Nal: dcido nalidixico; Sut: sulfazotrim; NMR: ndo multirresistente; MR: multirresistente.
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DISCUSSAO

Os dados para a contaminacao por E. coli obser-
vados neste estudo sdo semelhantes aos obtidos por
Alcantara et al. onde o indice de contaminacdo por este
microrganismo em um total de 90 amostras chegou
a 555%.* Mesmo a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria ndo dispondo de padrdes para a presenca
de E. coli em carne moida in natura, sua presenca em
alimentos, fornece com maior seguranca informacdes
sobre as condic¢bes higiénicas do produto e é a melhor
indicacdo da eventual presenca de enteropatégenos.t*
A provavel origem da contaminacéo destas amostras por
este micro-organismo poderia ser reflexo de falhas nas
condicdes higiénico sanitarias durante a manipulacdo do
produto, pois € comum a presenca deste nos tecidos ani-
mais ou em ferramentas utilizadas no abate e tratamento
relacionado, ou até mesmo durante o processo de corte
e moagem.%

Os valores da presenca de Salmonella spp. em
nossa analise foram maiores aos encontrados por Dias
et al. e Sousa et al., 4,2% de positividade em 24 amostras
e 17% de positividade em 30 amostras, respectivamen-
te.?422 Apesar de ser um produto altamente consumido,
algumas caracteristicas como o processo de moagem
pela qual a carne passa, favorece a contaminacdo por
micro-organismos, pois ocorre aumento da superficie de
contato, proporcionando a incorporacéo de residuos de
moagens anteriores.? O alto percentual de contamina-
¢do por esta bactéria pode ser um indicativo de falhas
higiénico-sanitarias na manipulacdo e transporte destes
cortes, visto que, sorovares de Salmonella sdo muito
comuns na natureza e podem ser encontrados no trato
intestinal de todas as espécies de animais, domésticos
e selvagens, resultando em uma grande variedade de
fontes de infecgdo.?

A contaminacdo por Staphylococcus coagulase posi-
tiva nas amostras analisadas pode estar ligada a manipu-
lacdo inadequada do produto, uma vez que é comum o
isolamento deste tipo de bactéria nas méos e nas fossas
nasais dos manipuladores de alimentos.?2?° Além desta,
a contaminacdo também pode ocorrer durante a sangria,
onde pode ocorrer o transporte de micro-organismos
da pele do animal para a carcaca.?’” Apesar da legislagcdo
brasileira ndo estabelecer limites para a contagem deste
patdgeno, valores proximos a 10° Unidades Formadoras de
Colonia/g séo um indicativo de risco epidemiologico.?2

Os resultados de suscetibilidade das cepas isoladas
em nosso estudo divergem de outra pesquisa realizada,
neste caso com amostras de carne suina, onde houve
altos niveis de resisténcia a tetraciclina, cloranfenicol e
gentamicina.?® Estes mesmos autores, associam a resis-
téncia bacteriana ao tipo de sorovar, onde Salmonella
typhimurium apresentou maiores taxas de resisténcia em
comparacdo a outros sorovares identificados. E impor-
tante salientar que o uso indiscriminado de quinolonas
e fluoroquinolonas na medicina veterinaria, como o acido
nalidixico e a enrofloxacina, podem provocar o fendbmeno
de resisténcia cruzada, onde cepas bacterianas adquirem
resisténcia a duas ou mais drogas de uma mesma classe de

antibioticos sem ter entrado em contato com o mesmo.33t
Isto se torna um problema na medida em que é necessario
fazer uso desta classe de antibidticos em casos de infeccbes
persistentes por Salmonella spp. ou por Shigella sp., como
em diarréias febris e/ou sanguinolentas.*?

Ao analisar isolados de diferentes alimentos e
provenientes de manipuladores, autores observaram
resisténcia bacteriana a ampicilina e tetraciclina somente
nos isolados alimentares.?> Em outro estudo, onde foi
analisada a resisténcia de micro-organismos provenien-
tes de diferentes fontes, a resisténcia ao acido nalidixico
em cepas de origem bovina foi trés vezes maior do que a
resisténcia observada em E. coli originaria de humanos.
Dados que elucidam a importéancia da transmissdo de
cepas resistentes entre diferentes reservatérios.

Assim como no presente estudo, Martins et al.
demonstram uma resisténcia elevada de S. coagulase
positiva a ampicilina (89%) e tetraciclina (39%).%° Nesta
mesma pesquisa, 86,6% das cepas de S. coagulase po-
sitiva eram sensiveis a oxacilina, enquanto que neste
trabalho foi encontrada 100% de sensibilidade a este
farmaco. Este é um dado importante, visto que ha um
aumento consideravel nos Ultimos anos de cepas ORSA
(Staphylococcus oxacilina-resistente) e MRSA (Sthaphylo-
coccus meticilina-resistente).?*

O perfil de multirresisténcia observado foi relati-
vamente alto em comparacdo com estudo de Bosilevac
et al., onde houve uma taxa de 22,5% de cepas multi-
resistentes em Salmonella spp. isoladas de retalhos de
carne bovina e 0,6% de cepas multiresistentes em um
total de 4.136 isolados, respectivamente.’” Tadesse et
al. observaram um aumento na frequéncia de cepas
bacterianas multiresistentes de E. coli ao longo dos anos,
entre 1950-1959 houve um aumento de 7,2% no niamero
de cepas resistentes e entre 2000-2002 esse numero foi
de 63,6%.3* O padrdo de resisténcia observado neste e
em outros estudos, pode ser explicado pela frequente e
comum colonizagdo de individuos saudaveis por cepas
multirresistentes.®® Apesar de haver dados superiores
na literatura a cerca da multirresisténcia de S. coagulase
positiva, este fato indica o grande potencial de conta-
minacdo pelo patégeno ao longo cadeia alimentar.3®
Este processo, designado como contaminacdo cruzada,
ocorre quando o alimento é contaminado por bactérias
resistentes ou contendo genes de resisténcia a antimi-
crobianos, proveniente dos manipuladores de alimentos
ou até mesmo do préprio consumidor.?’

E importante salientar que o perfil de resisténcia de
cepas bacterianas encontradas em alimentos pode ser
reflexo do tratamento, profilaxia e suplementacéo animal
com substancias antimicrobianas. Um exemplo disto foi
divulgado em um estudo feito na Alemanha, onde houve
aumento de cepas de Salmonella spp. resistentes ao acido
nalidixico apds o licenciamento da enrofloxina.3® Somado
a este, pode-se verificar em estudos ao redor do mundo
a possivel transferéncia de micro-organismos resistentes
entre humanos e animais, e até mesmo a presenca de
grupos clonais em diferentes reservatorios.3-#

Com os dados apresentados neste estudo, os quais
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demonstram alto percentual de contaminagao por bacté-
rias patogénicas em amostras de carne moida analisadas,
pode-se ressaltar a necessidade da manutencao de boas
praticas de higiene e conservagdo durante a manipulacao
e transporte de alimentos de origem animal, visto que es-
tes sdo um importante reservatorio de cepas bacterianas
resistentes. Além disto, com base nos resultados do perfil
de suscetibilidade dos isolados, torna-se importante o
aumento na vigilancia sobre a utilizacdo de antibidticos
na medicina veterinaria, advertindo que no Brasil o uso
de antimicrobianos na suplementacao animal é restrito.*
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Justificativa e Objetivos: Apesar de ser utilizado como um método de genotipagem para diferentes micror-

pedrefurg@gmail.com  ganismos, poucos estudos relatam a utilizagdo de Multiple-Locus Variable Number of Tandem Repeats Analysis
(MLVA) para analise da diversidade clonal do Helicobacter pylori. O objetivo deste estudo foi determinar a

variabilidade genética de cepas de H. pylori pelo MLVA no sul do Brasil. Métodos: 95 amostras de DNA de H.

DESCRITORES pylori foram obtidas a partir de bidpsias gastricas de pacientes H. pylori-positivos provenientes de duas cida-
Diversidade genética;  des do sul do Brasil e a diversidade genética das cepas foi avaliada pelo método MLVA utilizando eletroforese

Helicobacter pylor; o gel de agarose. Para a selecdo dos loci a serem analisados neste estudo, foi realizada uma analise in silico

Variable Numb Tand. . . . . . T .
ariable Number of Tandem de 12 loci previamente descritos na literatura. Resultados: A partir da analise in silico, apenas quatro loci foram

Repeats considerados viaveis para a analise genotipica das cepas, resultando em 90 cepas distribuidas em oito grupos
diferentes e cinco cepas 6rfas. Conclusdes: Apesar de o método MLVA permitir fazer inferéncias acerca da
diversidade genética de uma populacdo, nossos resultados mostraram que os métodos de genotipagem do H.
KEYWORDS  pylori devem ser criticamente avaliados antes de serem utilizados nessa regido do Brasil.
Genetic diversity;
Helicobacter pylori;
Variable Number of Tandem

Repeats.

ABSTRACT

Background and Objectives: Despite its use as a genotyping method for different microorganisms, few
studies have reported the use of Multiple-Locus Variable Number of Tandem Repeats Analysis (MLVA) for
the analysis of the clonal diversity of Helicobacter pylori. The aim of this study was to determine the genetic
variability of H. pylori strains by MLVA in southern Brazil. Methods: 95 H. pylori DNA samples were obtained
from the gastric biopsies of H. pylori-positive patients from two cities in southern Brazil and their clonal analysis
was evaluated by MLVA method using electrophoresis in agarose gel. For selection of loci to be analyzed in this
study, an in silico analysis of 12 loci previously described in the literature was performed. Results: From the
in silico analysis, only four loci were viable for the genotypic analysis of these H. pylori strains, resulting in 90
strains distributed in eight different groups and five orphan strains. Conclusion: Despite MLVA method allow
make inferences about the genotypic diversity of a population, our results showed that H. pylori genotyping
methods should be critically evaluated prior to their use in this region of Brazil.
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INTRODUCTION

Genotyping is an important tool in epidemiology
studies, enabling the identification of predominant clones
and geospatial distribution.! Helicobacter pylori have been
correlated to a variety of gastric disorders such as chronic
gastritis, peptic ulcer and gastric cancer.2®> A comparison
of the genome sequence of strains of H. pylori indicates
that there is significant genetic variation, mainly due to
the high rates of mutation and genetic recombination
in this microorganism.?* This genetic diversity allows for
its adaptation to several unfavorable host conditions.>®
Furthermore, genotyping studies have demonstrated
a relationship among microorganisms’ and their host's
genetics, permitting the inference of a potential co-
-evolution.” Although Multiple-Locus Variable-Number
Tandem-Repeats Analysis (MLVA) is largely used for
genotyping, including prokaryotes and eukaryotes, few
studies have standardized MLVA for H. pylori#° The aim
of this study was to evaluate 12 previously described loci
for the genotyping of H. pylori using gastric biopsies of
H. pylori-positive patients in southern Brazil.°

METHODS

95 gastric biopsy samples from H. pylori-positive
patients from the metropolitan region of Pelotas and Rio
Grande cities, situated in southern Brazil, were collected
between May 2011 and April 2012 and stored in the
sample bank of the Ntcleo de Pesquisa em Microbiologia
Médica (NUPEMM), Faculty of Medicine — Federal Uni-
versity of Rio Grande (FURG), Rio Grande do Sul, Brazil.
This study was approved by the Ethics Committee in the
Research of Health Area (FURG - 23116.001044/2011-16),
and informed consent was obtained from all patients.

Extraction of total DNA was performed from the
biopsies of the gastric antrum and body using DNAzol®
Reagent (Invitrogen, USA) and 10 ug/ul of proteinase K
(Promega, USA) as described by Fonseca et al. (2010).1
The integrity of the extracted DNA was assessed by the
amplification of a specific fragment of 110 base pairs
(bp) from human B-globin using primers and method-
ology previously described by Saiki et al. (1985) while
the presence of H. pylori in the biopsy was confirmed
by the detection of ureA and glmM genes using PCR as
previously described by Rota et al. (2001) and Espinoza
et al. (2011), respectively.?** On the basis of a previous
study performed by Guo et al. (2011), we used the Vector
NTI Suite 8® software to perform an in silico analysis of
the 12 loci (VNTR 180, 263, 557, 607, 614, 1801, 2181,
2457, 2576, 5062, 5282 and 5581) in order to identify the
annealing sites of the primers in the whole genomes of H.
pylori strains 26695 (AE000511.1), J99 (AE001439.1) and
HPAG1 (CP000241.1), which are available in the GenBank
database, National Center of Biotechnology Information
(NCBI), (http://www.ncbi.nlm.nih.gov/Genbank/index.
html). The analysis of selected loci was performed by PCR
with a final volume of 25ul containing 10 ng of DNA, 0.5
mM of each primer, 1 unit of Tag DNA polymerase, 200

mM of dNTPs, and 10 x PCR buffer (500 mM KCI, 100 mM
Tris-HCl (pH 8.3) 25 mM MgCl,) (LudwigBiotec®), using the
primers and conditions described by Guo et al. (2011)°

The fragments amplified by PCR were analyzed by
electrophoresis, in 3% agarose gel. After staining with
ethidium bromide, was carried out the visualization
and subsequent differentiation of the size of amplified
fragments, in fluorescence under UV radiation emission.
It was used 25bp (Invitrogen®), 50bp and 100bp DNA
ladder (Ludwig Biotec®) for to define the size of the PCR
products. The discriminatory power of the technique and
of each locus was determined by calculating the diversity
index Hunter-Gaston (HGDI).*®

RESULTS

By the in silico analyses, the primers described for
five loci amplification (VNTR 614, 607, 2457, 2576, and
5581) presented 100% similarity with more than one ge-
nomic region, which could generate nonspecific ampli-
cons. Among the other seven VNTR (180, 263, 557, 1801,
2181, 5062 and 5282), the VNTR 2181 locus was amplified
in only 61% of the samples. To further understand this
result, a new in silico analysis using other strains of H.
pylori (G27, F57, B8, HUP-B14 and Shi470), which also have
sequenced genomes, was performed in addition to those
already referenced in this study (data not shown). For
HUP-B14 and Shi470 strains, we observed that the geno-
mic regions in which the primer that was used to identify
the VNTR 2181 locus annealing site was not present in
the genome. This result may explain why this VNTR had
amplified only 58 of the 95 samples analyzed. To deter-
mine the discriminatory power between H. pylori strains,
samples that showed no amplification were identified
as 0 to differentiate these samples from those that were
amplified. Furthermore, although VNTR 1801, 5282 and
5062 showed total identification with the respective loci,
they did not present a relationship among the number of
alleles and amplicon size, and they were excluded from
the genotypic analysis step. From the analyses performed
with the four loci, the samples showed thirteen different
patterns: 90 strains were distributed in eight different
groups, and only five strains had an orphan pattern. Fur-
thermore, strains obtained from Pelotas and Rio Grande
shared similar genotypes.

Considering the variability found for four loci, the
MLVA method showed a discriminatory power of 0.863
according to the HGDILY The analyzed loci exhibited
allelic diversity (AD) ranging from zero to 0.67 (Table 1).
We found that the VNTR 557 locus had the lowest allelic
diversity (AD = 0), while the VNTR 263 locus had the hi-
gher (AD = 0.67) (Table 1).

Table 1. Allelic diversity of each locus.

locus Allelic diversity
VNTR 180 0.11
VNTR 263 0.67
VNTR 557 0

VNTR 2181 0.47
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DISCUSSION

The low diversity clonal observed in our study
should be consider with caution because only four VN-
TR were used to perform the genotyping, which is an
important limitation in the discriminatory power of the
method. Interestingly, the main result of our study was
the low useful VNTR, which included only 1/3 of those lo-
ci proposed by Guo et al. (2011).° This study is the first to
use the MLVA method to investigate the genetic diversity
of H. pylori in Latin American and the H. pylori genoty-
ping by the MLVA method, based only on these four loci,
using agarose gel electrophoresis, showed similar results
to those originally found by Guo et al. (2011) about the
discriminatory power of each loci® Therefore, despite
allow make inferences about the genotypic diversity of a
population, the MLVA method has limitations. Although
one could consider the genome plasticity of H. pylori, it
is important to highlight that some primers and/or VNTR
did not align with more frequent strains sequenced. In
conclusion, our results showed that H. pylori genotyping
methods should be critically evaluated prior to their use
in our region.
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Justificativa e Objetivos: A doenca da folha verde do tabaco é uma intoxicacdo aguda, provocada pela ab-
nessa_a_martins@yahoo.com.br sorcdo dérmica da nicotina da folha do tabaco. A triade para verificacdo da doenca é descrita por dosagem de
cotinina alterada, exposicdo ao tabaco e manifestacdo de sintomas como diarreia, tontura, cefaleia, palidez,
sudorese, aumento da salivacdo, calafrios, fraqueza, dor abdominal, vomito, nausea, alteracdo da pressdo

DESCRITORES  arterial e ou frequéncia cardiaca. O objetivo deste estudo foi verificar a ocorréncia da Doenca da Folha Verde
Saude da populacao rural;  do Tabaco (DFVT) no periodo da classificagéo do fumo, além analisar o perfil socio demogréfico e ocupa-
Cotinina:  cional de fumicultores. Método: Trata—se de um estudo transversal do qual participaram 52 fumicultores do

Riscos ocupacionais: municipio de Candeléria no Rio Grande do Sul (RS). As coletas de urina foram realizadas de forma aleatéria

Tabaco. 4e acordo com os critérios de inclusdo da amostra. Os dados foram analisados pelo Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) 23.0. Resultados: Através do estudo foi possivel verificar cinco casos sugestivos da
KEYWORDS DFVT, e 31 fumicultores com dosagem de cotinina alterada no periodo da classificacdo do tabaco, diferente
. de estudos anteriores que verificaram a doenca no periodo da colheita. Outro destaque sdo os fumicultores

Rural health: !
Cotinine- ~ assintomaticos com dosagem de cotinina alterada. Concluséo: E necessario desenvolver agbes de vigilancia

Occupational risks: da exposicdo de doencas e agravos ocupacionais para avangar nas agdes intersetorias de prevencdo da DFVT
Tobacco. e promogao da saude do fumicultor

ABSTRACT

Background and Objectives: Green tobacco sickness is an acute intoxication, caused by the dermal absorption of
nicotine from the tobacco leaf. The triad to verify the presence of the disease is described by altered cotinine levels,
exposure to tobacco and manifestation of symptoms such as diarrhea, dizziness, headache, pallor, sweating, increased
salivation, chills, weakness, abdominal pain, vomiting, nausea, as well as blood pressure and/or heart rate alteration. The
aim of this study was to verify the occurrence of Green Tobacco Sickness (GTS) during the tobacco leaf classification
period, as well as to analyze the sociodemographic and occupational profile of tobacco farmers. Methods: This is a
cross-sectional study involving 52 tobacco farmers from the municipality of Candeléria, in the state of Rio Grande do Sul
(RS). Urine samples were randomly collected according to the sample inclusion criteria. The data were analyzed using
the Statistical Package for Social Sciences (SPSS), version 23.0. Results: The study showed five cases suggestive of GTS,
and that 31 farmers had altered cotinine levels during the tobacco leaf classification period, unlike previous studies that
showed the presence of the disease during the harvesting period. Asymptomatic farmers with altered cotinine levels was
another noteworthy finding. Conclusion: It is necessary to develop actions to monitor exposure to illnesses and occupa-
tional diseases to advance in the intersectoral actions of GTS prevention and health promotion among tobacco farmers.
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INTRODUCAO

Estudos sobre a fumicultura tem demonstrado sua
estreita relagdo com problemas de saude e condicoes
que influenciam negativamente o estado biopsiquico do
produtor e sua familia.* O sistema de producao utilizado
pelos fumicultores demanda méo de obra intensiva e
exige uma quantidade consideravel de pesticidas e ou-
tros agroquimicos. Os problemas mais conhecidos em
relagdo a este sistema de producdo incluem os riscos a
saude e os danos ao meio ambiente.?

Para o cultivo do tabaco, os fumicultores se envol-
vem ao longo do ano com as atividades da lavoura. A
primeira etapa é o plantio, ocorre na primavera e inicia
com a producdo das mudas em bandejas, apos é reali-
zado o transplante das mudas para a lavoura em solo ja
preparado e adubado, esta etapa tem duracdo média de
trés meses.>* A colheita é a segunda etapa e acontece
no verdo, essa etapa exige maior nimero de mao de
obra e trabalho pesado, depois de colhidas, as folhas sédo
amarradas em varas e colocadas em estufas para o pro-
cesso de curagem, que consiste na secagem das folhas
por aproximadamente cinco dias. A Ultima etapa consiste
em classificar o fumo para a comercializacdo. O fumo é
comercializado em macos de folhas da mesma classe,
que recebem o nome de manocas.? Em todo periodo do
cultivo do tabaco, os fumicultores ficam expostos a altas
e repetidas doses de pesticidas e muitos destes compos-
tos quimicos podem gerar danos ao DNA humano.®

Além da exposicao aos agrotoxicos, os fumicultores
estdo em constante contato com a nicotina presente na
folha do tabaco, e desta forma podem absorvé-la através
da pele, provocando uma intoxicacdo aguda denominada
Doenca da Folha Verde do Tabaco (DFVT).®” A doenca é
caracterizada como ocupacional e acomete trabalhadores
que cultivam o tabaco em todas as regides do mundo.®

O diagndstico da DFVT é realizado em agricultores
com histérico de exposicdo ao tabaco, dosagem de coti-
nina alterada e manifestacdo dos sintomas da doenca co-
mo diarreia, tontura, cefaleia, palidez, sudorese, aumento
da salivacéo, calafrios, fraqueza, dor abdominal, vomito,
nausea, alteracdo da pressdo arterial e ou frequéncia
cardiaca.®

A cotinina é o principal metabolito da nicotina e
pode ser detectada em diferentes fluidos corporais como
urina, saliva e sangue.:L2 Estes sintomas afetam os traba-
Ihadores principalmente durante a época da colheita e
sdo muito semelhantes a intoxicagdo por agrotoxicos. A
doenca da folha verde, em muitos casos, é confundida
com intoxicacdes alimentar, intoxicagdo por agrotoxicos
ou exaustdo ao calor.”®

S&o varios os fatores que interferem na intoxicacao
pela nicotina, pois a mesma ndo depende somente do
contato do fumicultor com a folha do tabaco. Dentre os
fatores que podem determinar a doenca, estdo as ca-
racteristicas quimicas e toxicolégicas da folha do fumo,
condicoes de exposicdo de trabalho, além dos fatores
relativos ao individuo exposto.l

Poucos estudos foram desenvolvidos até o momen-
to com o objetivo de documentar as doencas e agravos

ocupacionais relacionados a cultura do tabaco. Mesmo o
Brasil sendo o segundo maior produtor mundial de fumo,
a DFVT s6 foi documentada no ano de 2007. Atualmente
existem trés publicacdes cientificas sobre a DFVT no
pais.t> O primeiro estudo foi realizado em 2007 na regido
nordeste do Brasil, com a verificacdo de 107 casos em
Arapiraca/Alagoas, entre fumicultores que cultivam o
fumo de corda®* Em Candelaria, no Rio Grande do Sul,
no ano de 2008 foi documentada a ocorréncia da DFVT,
com a confirmacgdo de 33 casos em produtores de tabaco
do tipo Virginia, e o terceiro estudo foi desenvolvido no
ano de 2011 em Sao Lourenco no Rio Grande do Sul. A
DFVT ja foi verificada em paises como Pol6nia, Estados
Unidos, India, Japéo, Maléasia e Itélia, Kentucky e Tennes-
See.6’8’13’16-18

O municipio de Candelaria ja foi campo de investi-
gacado para a DFVT, e este foi um dos critérios utilizados
para a escolha do municipio. Também foi considerado o
fato de ser o quarto maior produtor de tabaco do estado
RS, a facilidade de acesso a recursos humanos e materiais
para o desenvolvimento do estudo, a partir de parceria
estabelecida com Centro de Referéncia em Saude do Tra-
balhador (CEREST/VALES) e Associacdo Riograndense de
Empreendimentos de Assisténcia Técnica e Extensdo Rural
(EMATER), e principalmente a rede de saude do municipio
sensibilizada para atencédo a satide do trabalhador.

O presente estudo objetivou verificar a ocorréncia
da Doenca da Folha Verde do Tabaco no periodo da
classificagcdo do fumo, além de analisar o perfil socio de-
mografico e ocupacional de fumicultores de Candelaria
no Rio Grande do Sul.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, desenvolvido
em parceria com a Associagdo Riograndense de Em-
preendimentos de Assisténcia Técnica e Extensdo Rural
(EMATER), Centro Regional de Referéncia em Saude do
Trabalhador (CEREST/VALES RS) e Secretaria Municipal de
Saude de Candelaria (SMS).

O municipio de Candeléria esta entre os cinco
maiores produtores de tabaco do Rio Grande do Sul,
sua produgdo anual é estimada em 15.000 toneladas de
tabaco, dois tercos dos impostos municipais correspon-
dentes a fumicultura. O tabaco mais cultivado é do tipo
Virginia, também conhecido como fumo de estufa, que
é considerada a cultura que exige o maior investimento
financeiro, porém, é o fumo que melhor se adapta a re-
gido. O tabaco tipo Virginia é considerado uma varieda-
de nobre do tabaco e é destinado ao mercado externo.'®
O municipio integra a regido denominada Vale do Rio
Pardo e esta localizado na regido central do Rio Grande
do Sul. Sua populagédo é estimada em 29.444 habitantes
em uma area correspondente a 944 Km?220

A maioria dos municipios que integram a regido do
Vale do Rio Pardo é dependente das atividades da cultura
do fumo e da indUstria fumageira, sustentando uma ex-
tensa rede que conecta o pequeno agricultor, empresas
fumageiras transnacionais e o mercado global. As princi-
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pais industrias do fumo do Brasil estdo instaladas em um
municipio proximo a Candelaria, incentivando a producao
nas areas rurais da cidade e também nas cidades vizinhas
como Venancio Aires, Vera Cruz e Rio Pardo. Atualmente,
a producdo de fumo ¢é a principal fonte de renda para os
agricultores locais e existe forte presenca das industrias do
fumo nos aspectos sdcio - econdmicos da regido.*

As coletas foram realizadas nas residéncias dos
fumicultores através de visitas em parceria com os téc-
nicos da EMATER e SMS, de forma aleatdria dentro dos
critérios de inclusdo da amostra: ter acompanhamento
da EMATER e cadastro no programa “Brasil Sem Miséria”
ou ser beneficiarios da Chamada Publica, ambos do go-
verno federal; ser residente no municipio de Candelaria;
ter idade igual ou superior a 18 anos; ter a cultura do
tabaco como a principal atividade econdmica; aceitar
ceder amostra de urina e sangue, assinar o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido e cultivar o tabaco
em todas as etapas do seu processamento. A amostra
participante do estudo totalizou 52 fumicultores de oito
distritos da zona rural do municipio de Candelaria, em
algumas familias, mais de um fumicultor participou do
estudo. Apds apresentada a pesquisa, os fumicultores
que aceitaram participar do estudo assinaram o Termo
de Consentimento Livre Esclarecido.

Para a coleta de dados foi o utilizado um questio-
nario elaborado com informacdes referentes a atividade
ocupacional dos fumicultores e caracterizacdo do perfil s6-
cio demografico da amostra estudada. Também foi utilizado
o formulario do CEREST/ VALES denominado "Diagnostico
Laboratorial da Doenca da Folha Verde do Tabaco - Dosa-
gem de Cotinina Urinaria”, contendo as seguintes variaveis:
idade, ocupacdo, sintomas, habito tabagista, quantidade
de cigarros consumidos por dia, data da Ultima exposicédo
ao tabaco, data da coleta de urina, este questionario é
integrante do fluxo para dosagem de cotinina do servico.
As coletas foram realizadas no periodo correspondente
a etapas da classificacdo do tabaco e as amostras foram
armazenas e transportadas em caixa térmica.

A verificacdo da dosagem de cotinina um dos pa-
rametros para verificacdo da DFVT, foi realizada através
da anélise de cotinina urinaria, utilizando o método de
Cromatografia Liquida de Alto Desempenho (HPLC). As
amostras foram encaminhadas para analise laboratorial
utilizando os valores de referéncia: dosagem de cotinina
superior a 20ng/dL para ndo fumantes, de 20 a 50 ng/mL
para os fumantes passivos ou ocasionais, e o valor acima
de 50 ng/mL para fumantes como valores normais.

Para as analises, os individuos foram divididos em
trés grupos, os que apresentavam a dosagem de cotinina
normal, dosagem de cotinica alterada, e no terceiro gru-
po foram incluidos os fumicultores que foram sugestivos
para a DFVT, que apresentavam a triade: manifestacdo de
sintomas no dia da coleta, dosagem de cotinina alterada
e exposi¢do ao tabaco.

Os fumantes que apresentaram a triade para a
DFVT, nédo foram considerados como casos sugestivos,
foram considerados como fumicultores com dosagem de
cotinina alterada. Foi considerado fumante todo o fu-

micultor que declarava o habito tabagista, independente
do numero de cigarros consumidos. Recebeu a classifi-
cacdo de fumante passivo, todo fumicultor que residia
ou trabalhava com um individuo fumante, independente
das horas de convivio. Foi considerado sintomatico, o
fumicultor que apresentou pelo menos um dos sintomas
de forma referida da doenca em até 72 horas anteriores
a coleta. O inicio da manifestacdo da DFVT ocorre entre
trés a dezessete horas apds exposicdo e a duracdo dos
sintomas pode variar de um a trés dias.®

Os dados dos questionarios foram analisados pelo
SPSS 23.0. Os dados descritivos sdo apresentados como
nUmeros absolutos, frequéncia, média e desvio padrao.
A associacgao de significancia entre os dados foi avaliada
pelo teste do x2 com ou sem correcdo de YATES, foi
adotado um intervalo de confianca de 95% (p<0,05). O
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade de Santa Cruz do Sul (UNISC), conforme
parecer 928.544 de 2015.

RESULTADOS

Dos participantes do estudo, 29 (55,8%) sao do sexo
feminino e 23 (44,2%) do sexo masculino. No que diz res-
peito ao habito do tabagismo, 08 (15%) fumicultores séo
fumantes e 13 (25%) sao fumantes passivos.

Todos os fumicultores cultivam o exclusivamente o
tabaco do tipo Virginia. A média de horas trabalhadas
por dia foi de 10,02 horas com desvio padrao de 1.929.

Sobre as atividades exercidas na lavoura, 42
(80,8%) semeiam as mudas de tabaco, 44 (84,6%) fazem
o transplantio das mudas da bandeja para a lavoura, 32
(61,5%) carregam as trouxas de fumo para o galpéo, 42
(80,8%) fumicultores realizam o desponte e desbrote
das folhas. Observou se que as atividades ocupacionais
mais comuns entre os participantes do estudo, foram a
colheita e o enfardamento do tabaco 47 (90,4%) seguido
da atividade de sortir/classificar as folhas 46 (88,55%). A
aplicacdo do agrotoxico € uma atividade mais exercida
pelos participantes do sexo masculino 18 (78%), e cinco
entre as participantes do sexo feminino.

Referente ao uso de Equipamentos de Protegdo
Individual (EPIs), 45 (80,8%) usam algum dos equipamen-
tos, o mais utilizado é a luva 45 (93,75%). Quando ques-
tionados se ja tinham recebido orientacdes sobre o uso
de EPI, 31(59,6%) fumicultores relatam ja terem recebido
algum tipo de informacdo. Entre os confirmados para a
DFVT todos tinha recebido orientaces sobre a doenca e
trés usavam pelo menos um tipo de EPL

Na etapa da classificacdo do fumo, a doenca da folha
verde foi sugestiva em cinco (9,6%) fumicultores, além des-
tes, 31 (59,6 %) trabalhadores apresentaram dosagem de
cotinina alterada. Os sintomas manifestados foram: nausea,
cefaleia, tontura, desconforto abdominal e fraqueza. Entre
os sugestivos para a DFVT trés foram do sexo masculino.
Trés fumicultores expostos ao tabaco apresentavam sin-
tomatologia e cotinina alterada, ndo foram considerados
como casos sugestivos de DFVT em razdo do habito
tabagista (Tabela 1).
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Tabela 1. Distribuicdo da amostra de acordo com género, faixa etaria, etnia e doencas sistémicas.

Dosagem de cotinina N (%)

Variaveis Cotinina alterada DFVT DFVT
Sexo Feminino 18 (34,6%) 02 (3,8 %) Cotinina normal

Masculino 13 (25%) 03 (5,8 %) 09 (17,3 %)
Total 31 (59,6%) 05 (9,6 %) 07 (13,5 %)
16 (30,8 %)
Sintomas Assintomatico 28 (53,8%) 0 15 (28,9 %)

Sintomaticos 03 (5,8%) 05 (9,6 %) 1(1,9 %)
Total 31 (59,6 %) 05 (9,6 %) 16 (30,8 %)

Fumante Sim 7 (13,5 %) 0 1(1,9%)
Néao 24 (46,1 %) 0 15 (28,9 %)
Total 31 (59,6 %) 0 (%) 16 (30,8 %)

DISCUSSAO

A verificagdo da DFTV entre os fumicultores deve le-
var em consideracdo a divisdo e organizac¢éo do trabalho,
os autores afirmam que os homens tém maior contato
com o tabaco em razdo das atividades exercidas.**** Em
estudos realizados no Brasil, ser do sexo masculino foi
considerado como fator de risco para a doenca. Entre os
casos sugestivos da DFVT, trés sdo do sexo masculino.t*16

Os fumicultores sugestivos da DFVT apresentam
menos de cinco anos de estudo. Cabe destacar que a
escolaridade do fumicultor é descrita como indicador
de condicao social associado a melhores condi¢des de
saude e é considerada como fator de protecdo a alguns
riscos ocupacionais. A baixa escolaridade dificulta a lei-
tura sobre normativas de seguranca para manuseio de
produtos e insumos.?

O habito de fumar é descrito como fator de prote-
¢do para o desenvolvimento da doenca, pois os fumantes
desenvolvem tolerancia a nicotina.? O tabagismo pode
reduzir absor¢do dérmica de nicotina, a explicacdo seria
a constricdo dos vasos que ocorre entre os fumantes ou
pela adaptacdo metabdlica em razdo da tolerancia a ni-
cotina. Incluir fumantes na amostra pode ser considerado
um fator limitante para o estudo, ja que nenhum método
de verificagcdo de dosagem de cotinina possui valores de
referéncia que possibilitem verificar a DFVT em fuman-
tes. Neste estudo foi dosado o valor de cotinina 2579 ng/
mL em uma fumicultora fumante e sintomatica para a
doenca, entre outros casos.?

E importante o fumicultor ter conhecimento sobre
os fatores dos riscos ocupacionais, esse conhecimento
é essencial para se desenvolver acdes de prevencdo da
doenca.?? E evidente a importancia dos Equipamentos
de protecdo individual (EPI), em razdo da diminuicdo
dos riscos ja que os mesmos evitam o contato com o
agrotoxico e com a folha do tabaco, o que pode ajudar
a evitar intoxicagdes. O autor destaca a falta de conhe-
cimento sobre os perigos que envolvem manipular os
diferentes produtos quimicos utilizados nas lavouras e
que compromete a seguranca do ambiente de trabalho.'®
Entre os fumicultores 45 (80,8%) afirmaram usar algum
dos equipamentos de protecdo, o mais utilizado é a luva

45 (93,75%). Quando questionados se ja tinham recebido
orientagdes sobre o uso de EPI, 31(59,6%) fumicultores
relatam ja terem recebido algum tipo de informacéao.

Os resultados apresentados evidenciam cinco
casos sugestivos da DFVT, além de 31 fumicultores com
dosagem de cotinina alterada em uma importante regido
fumicultora do Brasil. A DFVT ja foi verificada no Brasil
em 2007 em Arapiraca — Alagoas, em 2008 em Candelaria
e em 2012 em Séo Lourenco, ambas cidades do Rio Gran-
de do Sul.”*31% A doenca é ocupacional e é relatada por
trabalhadores do tabaco no mundo todo.?

Entre os cinco fumicultores que foram sugestivos
para a DFVT, foram manifestados sintomas como nausea,
cefaleia, tontura, desconforto abdominal e fraqueza. Similar
aos sintomas ja descritos em estudos como o de Arapiraca
em 2007 onde os principais sintomas manifestados foram
tonturas, fraqueza, vémito, nduseas e dor de cabeca.’®

A cultura do tabaco estad associada a diferentes
riscos e agravos ocupacionais, esta consideragdo repre-
senta um desafio ao campo da salde publica no que diz
respeito a melhorar o processo de trabalho do fumicul-
tor. O avanco é possivel através de acbes de prevencao
das doencas e agravos ocupacionais e da promocao da
saude do trabalhador. Para tanto é preciso uma nova
abordagem dos profissionais de salde e dos gestores
publicos e demais setores ligados a fumicultura, visando
acoes intersetoriais para que estas acdes deem conta das
reais demandas do setor da fumicultura.

Os dados do perfil ocupacional dos fumicultores
apresentados neste estudo podem contribuir com o
sistema de vigilancia da exposicdo da doenca e servir de
ferramenta de trabalho para o desenvolvimento de a¢des
em salde do trabalhador. Outro resultado de extrema
relevancia sdo os casos sugestivos da DFVT no periodo
da classificacdo do fumo. Destacamos os 31 fumicultores
com dosagem de cotinina alterada sem manifestacao dos
sintomas, neste sentido estudos adicionais sdo importan-
tes para que se consiga avancar nas acoes direcionadas a
esta populacao até entdo pouco estudada.

Através do estudo foram feitas cinco notificacGes
no Sistema de Informacéao de Agravos de Notificacdo (SI-
NAN), utilizando o agravo "t 65.2" (Efeito toxico do tabaco e
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Justificativa e Objetivos: Helicobacter pylori é uma bactéria Gram negativa que coloniza o estdmago de apro-

Jjusvianna@hotmail.com ~ Ximadamente 50% da populagdo humana mundial. Este microrganismo € o principal agente causal de gastrite
e um importante fator de risco para o desenvolvimento dellcera péptica e carcinoma gastrico. Os fatores que

determinam essa diversidade de manifestagdes clinicas permanecem incertos, mas podem estar relacionados

DESCRITORES  com a interacdo dos fatores bacterianos, sistema immune do hospedeiro e varidveis ambientais. O objetivo
Helicobacter pylori;  desta revisdo é fornecer uma visdo geral destes fatores que influenciam na susceptibilidade a desordens se-
Genes bacteriano; \eras de infeccdo por H. pylori. Metodo: Para isso, foram selecionados artigos originais e de revisdo através

da pesquisa nas bases de dados bibliograficos PubMed, Portal de Periddicos CAPES e SCIELO. Resultados: H.

pylori possui um conjunto de fatores de patogenicidade, tais como cagA, vacA, iceA, babA, para colonizar a

Polimorfismo genético:
Doencas;

Epidemiologia.
mucosa gastrica e estabelecer infecgdo cronica. Estes fatores bacterianos sdo agentes essenciais em modular

KEYWORDS @ respostaimune envolvida na iniciagdo da carcinogénesegastrica. Os fatores genéticos do hospedeiro contri-
Helicobacter pylori; ~ Puem para regular a resposta inflamatoria e para o agravamento da leséo da mucosa gastrica uma vez que a
Bacterial genes; infeccdo gastrica por H. pylori induz a producdo de varias citocinas proé e anti-inflamatdrias no hospedeiro. O
Genetic polymorphism;  papel prejudicial dos fatores ambientais esta relacionado com as precarias condi¢des socioecondmicas, com o
Diseases;  consumo de sal, com o tabagismo e com o consumo de alcool. Conclusdo: Ao decifrar as regras deterministas
Epidemiology. - se houver - dessa interagdo entre fatores da bactéria, do hospedeiro e variaveis ambientais, sera possivel

prever, tratar e, finalmente, prevenir graves doencas gastroduodenais.

ABSTRACT

Background and Objectives: Helicobacter pyloriis a Gram-negative bacterium that colonizes the stomach of
approximately 50% of the world’s human population. This microorganismis the major causal agent of gastritis
and is an important risk factor for the development of peptic ulcer disease and gastric carcinoma. The factors
that determine these diverse clinical outcomes are subject to continuous investigations and is thought to be
determined by interaction of bacterial factors, host immune system and environmental variables. The aim of
this review is to provide an overview of these factors that influence susceptibility to severe outcomes of H. pylori
infection. Methods: For this, original and review articles were selected by searching the PubMed, CAPES Portal
Journals and SCIELO bibliographic databases. Results: H. pylori possesses a set of pathogenicity factors, such
as cagA, vacA, iceA, babA for colonizing the gastric mucosa and establishing a chronic infection. These bacterial
factors are essential players in modulating the immune responseinvolved in the initiation of the carcinogenesis
in the stomach. Host genetic factors contribute to the regulation of the inflammatory response and in the
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aggravation of mucosal damage once the gastric infection with H. pylori induces the mucosal production of

various pro- and anti-inflammatory cytokines in the host. The harmful role of environmental factors is related

to poor socioeconomic conditions, salt intake, smoking and alcohol consumption. Conclusion: By deciphering

the deterministic rules — if any — of this interplay between factors of the bacterium, host and environmental

variables, we will eventually be able to predict, treat, and ultimately prevent serious gastroduodenal diseases.

INTRODUCTION

Helicobacter pylori is a micro-aerophilic spi-
ral-shaped flagellar Gram-negative bacterium that col-
onizes the gastric mucosa of approximately 50% of the
world’s human population.! The prevalence in developing
countries is estimated between 60-90%, and in the de-
veloped world is between 25-35%.2

H. pylori induces a chronic gastric inflammation,
which is asymptomatic in the majority of the patients.
However, it is estimated that 15 to 20% of H. pylori in-
fected individuals will develop peptic ulcer, and approx-
imately 1% will develop gastric cancer.? The interaction
of bacterial pathogenicity factors, host factors and
environmental and lifestyle factors, determine the sever-
ityof gastric damage and the clinical outcome of H. pylori
infection (Figure 1).4

The H. pylori genome has a high plasticity, there-
fore, genomic variations of the strains maybe responsible
for the coding of different pathogenic factors capable of
determining various types of gastric lesions in the host.

It has been described as biomarkers of pathogenicity of
H. pylori, cagA (cytotoxin-associated gene A), vacA (vacuo-
latingcytotoxin), iceA (induced by contact with epithelium),
babA (blood-group antigen-binding adhesin A), among
others genes.®*

The host's immune system plays an important role
in the pathogenesis of gastroduodenal disorders by
regulating the nature and the intensity of the inflamma-
tory response to infection by H. pylori. Factors such as
cytokines are involved in the initiation and regulation of
this response.’® The inflammatory cells that are recruited
to the gastric mucosa during infection produce several
pro- and anti-inflammatory cytokines.!* In this sense, it is
noteworthy that the polymorphism in the genes encod-
ing interleukins (/L) 1B, IRN, 6, 8 and 10 are associated
with increased susceptibility to gastric diseases.??’

The combined presence of environmental factors,
such as, household crowding, inadequate eating habits,
low socioeconomic conditions, poor hygienic, excessive
alcohol consumption and smoking are related with H.
pylori infection, especially when one takes into account

H. pylori Pathogenicity Factors
cagd, vacA, iced genes
BabA adhesin
Urease enzyme

Host Genetic Factors
Polymorphism of Inflammatory
Cytokine
IL-1Ra IL-13, IL-6, IL-§ IL-10
Immune Response

Environmental/Behavioral Factors

Salt Consumption
Smolkding/Alcohol
Consumed Water

Chronic Gastritis

Peptic Ulcer Disease

Gastric Carcinoma

Figure 1. A schematic to explain why only certain individuals infected by H. pylori develop more severe gastic diseases.
The interplay between bacterial, host and evironmental/behavioral factors determine the different clinical outcomes

of H. pylori - infected patients.
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their main routes oftransmission, oral-oral and fe-
cal-oral. Besides, factors as smoking, eating habits and
alcohol consumption have been associated with a higher
risk of the development of peptic ulcer and gastric cancer
in people infected by H. pylori 1%

The aim of this review is to provide an overview of
bacterial, environmental, and host factors that influence
susceptibility to severe outcomes of H. pylori infection.

METHODS

Original and review articles were selected by se-
arching the PubMed (Literature of International Health
Sciences), CAPES Portal Journals and SCIELO bibliogra-
phic databases. The selection of the articles was based
on two criteria: 1) published between the years 1993
and 2015; 2) articles whose authors contributed with
important insights into the issues, regardless of the ye-
ar of publication. The following descriptors were used:
Helicobacter pylori, pathogenicity genes, host genetic
polymorphism, cytokine polymorphism, environmental
variables, gastroduodenal diseases and epidemiology.

RESULTS AND DISCUSSION

Helicobacter pylori infection: From gastric inflamma-
tion to gastric carcinogenesis

The clinical manifestations of H. pylori infection can
be chronic gastritis; peptic ulcer; adenocarcinoma; and
gastric lymphoma mucosa- associated lymphoid tissue
(MALT).?+22Firstly, the infection of the stomach by H. pylo-
ri induces inflammation of the gastric mucosa (gastritis)
and is estimated that occur in the most patients infected
by H. pylori?® H. pylori infection may be associated with
decreased or increased gastric acid secretion, depending
on the distribuition and severity of gastritis.*

The interplay of gastritis and acid secretion are key
determinants in disease outcomes such as peptic ulcer
and/or gastric cancer.? Ulceration corresponds to the
loss of mucosal integrity as the result of disequilibrium
between defensive mucosa-protective factors (mucus
bicarbonate layer and phospholipid surfactant layer) and
aggressive injurious factors (strong acid and high prote-
olytic activity in gastric secretions). When ulcers develop
in the acid-peptic environment of the gastroduodenum,
they are called peptic ulcer disease.? The development
of duodenal ulcers is associated with gastritis and with
increased gastric acid production, where as the deve-
lopment of gastric ulcers is related with gastritis and
with gastric reduced acid production, conditions that
predispose also the developing of gastric atrophy (loss
of gastric glands), intestinal metaplasia (the replacement
of glandular and/or foveolar epithelium by intestinal
epithelium), and finally gastric cancer.?2¢

In relation to gastric cancer, although its etiology is
multifactorial, H. pylori is the main cause of gastric carci-
nogenesis and was categorized in 1994 as a carcinogen I

by the International Cancer Research Agency (IARC).# H.
pylori infection promotes gastric carcinogenesis by at le-
ast five different mechanisms: (1) increased endogenous
DNA damage and decrease repair activities, (2) induction
of mutations in the mitochondrial DNA, (3) generation of
a phenotype that induces mutations in the nuclear geno-
me (4) disruption of the balance between cell prolifera-
tion and apoptosis and (5) induction of an intense gastric
inflammatory response that lasts over decades that
produces chronic oxidative stress and adaptive changes
in gastric epithelial and immune cell pathobiology.%

The gastric cancer classification by system Lauren-
classifies gastric adenocarcinoma in intestinal or diffuse.?
The intestinal-type is more frequently observed in older
patients and it is linked closely to environmental and
dietary risk factors. The pathogenesis of the intestinal
type includes a sequence of events that begins with H.
pylori-induced superficial gastritis, progressing towards
chronic atrophic gastritis, intestinal metaplasia, dysplasia
and finally gastric cancer. In diffuse type the patients ty-
pically are younger associated with host genetic factors
and is generally less commom, with a worse prognosis
than those with the intestinal type. The pathogenesis of
diffuse type is poorly understood, although H. pylori in-
fection is also a predisposing factor.3® Anatomically, gas-
tric adenocarcinomas are classified as proximal (cardia)
and distal (noncardia). The longstanding inflammatory
response against H. pylori in the gastric mucosa may
cause sustained tissue injury leading to the development
of distal gastric adenocarcinoma.?!

Lastly, there are a pathogenic link between H. pylori
infection and MALT lymphoma, so much that, according
to the Maastricht IIl Consensus Report, H. pylori eradication
is the treatment of first choice for H. pylori infected indi-
viduals with stage I low grade gastric MALT lymphoma.

Role of bacterial pathogenicity genes in the gastric
disorders

Determination of pathogenicity genes may provide
information regarding to the prognosis of infection by
H. pylori®®* The first gene of pathogenicity identified
in H. pylori was cagA. This gene is highly prevalent in
strains from different geographic areas.®**The cagA gene
is located at one end of a 40-kb DNA insertion called
cag pathogenicity island (cagPAlI). This gene is secreted
through the type IV secretion system (T4SS) and then-
transported to host cells.* Once inside gastric epithelial
cells, the CagA undergoes tyrosine phosphorylation in
its repeat region of five amino acids Glu-Pro-Ile-Tyr-Ala
(EPIYA). This phosphorylation is mediated by Src kinase,
a cytoplasmic protein tyrosine kinase. CagA tyrosine
phosphorylated subsequently binds to Src homology 2
(SH2) domain, that contain host cell proteins, such as, the
tyrosine phosphatase SHP-2, the C-terminal Src kinase
(CSK) and the adapter protein Crk. This results in cytoske-
letal reorganization and cell elongation-a phenotype
that leads to the dispersion of cells and morphological
changes for "hummingbird phenotype”.3¢ ™ cagA-SHP-2
interaction constitutes the biological basis of cagA as
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a pathogenicity factor, due to induction of abnormal
proliferation and movement of gastric epithelial cells,
changes that may eventually lead to gastric atrophy and
gastric cancer.’”

The CagA protein of H. pylori acts as a highly immu-
nogenic antigen. The structure of the cagA gene reveals
a 5" highly conserved region and a 3’ region containing
a variable number of repeat sequences, which leads to
variation in the length of the protein and can result in
diverse host responses, including different degrees of
inflammatory response.® These variations in the repeat
region of cagAEPIYA have also been associated with pa-
thogenicity of H. pylori. Four distinct types of EPIYA have
been identified and classified as, EPIYA-A, -B, -C and -D.
CSK specifically binds to the tyrosine-phosphorylated
EPIYA-A or -B, whereas SHP-2 specifically binds to the
tyrosine-phosphorylated EPIYA-C or -D.3cagA strains
of H. pylori found in the western world typically contain
EPIYA-A, -B and -C in the EPIYA repetition region in
the C-terminal. In contrast, the cagA strains of the East
Asian have EPIYA-A, -B and a specific sequence Asian
CagAEPIYA-D.3® The number of segments EPIYA-C in
H. pylori strains from western countries have shown to
influence the degree of pathogenicity as well as the
oncogenic potential, and may serve as a marker for
identifying high-risk populations.® This occurs because
the presence of EPIYA-C segments of the CagA protein
appears to significantly contribute to the transcriptional
activation of IL-8, through activation of NF-kB (factor
nuclear kappa B).“° IL-8 plays a crucial role by chemo at-
tracting and activating neutrophils to the site of infected
gastric mucosa.* Batista et al. showed that increasing of
the number of segments EPIYA-C was associated with
precancerous gastric lesions and with decreased serum
levels of pepsinogen I, which reflects the functional and
morphological status of the gastric mucosa.*?Also, it was
observed that infection by cagA-positive H. pylori strains
harboring multiple EPIYA-C repeats is associated with the
presence of peptic ulcer.®

Another important disease-associated pathogeni-
city genes of H. pylori are vacA, iceA and babA.”° ™ vacA
gene encodes a vacuolating cytotoxin (VacA), which can
damage the gastric epithelial cells due to induce the
formation of cytoplasmic vacuoles.** The gene consists
of three variable regions: the signal region (s- encoding
the signal peptide), with two alleles, sI (subtypes sla, s1b,
sIc) and s2; the medium region (m), with the alleles m1
and m2; and the intermediate region (i), containing the
alleles i1 and i2.**> The combination of alleles of thes,
m and / regions determines the vacuolating cytotoxin
production and is associated with the pathogenicity of
the bacterium. In general, the strains containing s1/m1/i1
alleles produce large amounts of vacuolating cytotoxin,
reason where by this genotype seems to be associated
with more severe pathologies, as peptic ulcer and gastric
cancer. In contrast, strains of type s1/m2 and s2/mz2/
(2 have moderate and none cytotoxic activity, respec-
tively.”#¢ A recent study showed that the best markers
of gastric cancer and duodenal ulcer were the vacA si

and i1 genotypes, and that the s and i regions were the
key determinants of vacuolating cytotoxin activity.
Another study found that strains which carried the vacA
s,/m, gene showed significant associations with severe
chronic gastritis.®® The iceAgene has two alleles: iceAl
and iceA2. The expression of iceAl is regulated by the
contact of H. pylori with gastric epithelial cells and is
associated with peptic ulcer and gastric cancer, whereas
expression of iceA2 is related to asymptomatic gastritis.®
A study in southern Brazil showed that the iceAl allele
was related to erosive gastritis, whereas the iceA2 allele
was associated with enanthematous gastritis.** The babA
gene encodes a membrane protein, named BabA adhe-
sin, which binds to the Lewis b blood group antigens in
gastric cells. The babA gene is a factor of adhesion, one of
the characteristics of H. pylori that assists in establishing
persistent colonization of the gastric epithelium and con-
tributes to its pathogenicity, by to allow intimate contact
between bacterium and epithelium, and facilitate the
release of factors pathogenicity. Although three alleles
of the babgene have been identified (babA1, babA2 and
babB), only the babA2 gene product is able to bind to
Lewis b antigen.®°A recent study showed that the babA2
gene correlated positively with bacterial density score,
activity of inflammation and chronic inflammation of
gastric mucosa.*!

Influence of cytokines genes polymorphisms in the
gastric diseases

H. pyloriinduces gastric lesions that start by chronic
inflammation in the gastric mucosa that is mediated by
an array of pro- and anti-inflammatory cytokines.> Ge-
netic polymorphisms in genes that codify proinflamatory
cytokines such as IL-18, IL-6 and IL-8; and anti-inflamma-
tory cytokines like /L-IRNand IL-10, directly influence in-
ter-individual variation in the magnitude of the cytokine
response, and this clearly contributes to an individual's
ultimate clinical outcome.>® In general, in the H. pylori
infection, the gastric inflammation is increased and the
acid inhibition is potente in patients with high producer
alleles of pro-inflammatory cytokines and low producer
alleles of anti-inflammatory cytokines, which results in
a higher risk for the development of atrophic gastritis,
gastric ulcer or gastric cancer. On the other hand, low
producer allele carriers of pro-inflammatory cytokines
and high producer allele carriers of anti-inflammatory
cytokines have decreased inflammation and weak acid
inhibition, resulting in a mild gastric inflammation.>*

The family of the IL-1 gene contains the genes IL-1A,
IL-1B and [L-1IRN.>> IL-1B encodes [L-1B, a pro-inflamma-
tory cytokine and a powerful inhibitor of gastric acid
secretion, which plays an important role for initiating
and amplifying the inflammatory response to H. pylori
infection.>® There are three single nucleotide polymor-
phisms (SNPs) in the /L-1f gene: a T-C base transition
at position -31 and C-T base transitions at positions
-511 and +3954 from the transcriptional start site.’” The
presence of the T allele at positions -511 and +3954; and
of C allele at position -31 is associated with high levels
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of IL-1 secretion.?> It has been shown that /L-1B3-31, IL-
1B-511 and [L-1B+3954 polymorphisms are related with
hypochlorhydria, chronic atrophic gastritis, gastric ulcer
and gastric cancer in response to H. pylori infection.>258
The IL-IRN encodes the IL-1 receptor antagonist (IL-1ra),
an anti-inflammatory cytokine that competitively binds
to IL-1 receptors and thereby modulates the potentially
damaging effects of IL-1.12IL-1RN play a decisive role in
modulating the risk of developing hypochlorhydria, gas-
tric atrophy and gastric cancer in the presence of H. pylori
infection.*® IL-IRN gene contains an 86-bp variable num-
ber of tandem repeats polymorphism (VNTR) in intron 2,
which leads to the presence of 5 different alleles: allele 1
(4 repeats), allele 2 (2 repeats), allele 3 (5 repeats), allele
4 (3 repeats), and allele 5 (6 repeats).’® The 4-repeats
(IL-1RN*1) and 2-repeats (IL-IRN*2) alleles are the most
common, whereas the others account for less than 5%.%*
The allele 2 (IL-1RN*2) is associated with enhanced /-1
production.®? Studies in different populations revealed
association between individual’s carriers of the allele 2
and increased risk of developing chronic gastritis, gastric
ulcer and gastric cancer.5364

IL-6 is a pro-inflammatory cytokine that acts as an
inflammatory mediator and endocrine regulator, playing
an important role in host defense mechanisms as a mes-
senger between innate and adaptive systems.®*Moreover,
itisinvolved in the regulation of various cellular functions,
such as, proliferation, apoptosis and angiogenesis.®®A
nucleotide change from G to C at position -174 in the
promoter region of the /L-6 genewas described. This SNP
may result in inter-individual variation in transcription
and expression of the IL-6; and therefore influence an
individual's susceptibility to a diverse range of diseases.
MucosallL-6 levels are elevated in H. pylori-associated
gastritis and diminished after eradication of the infec-
tion.>®> In 2012, Liu et al. showed an increased cancer risk
for individuals with the CC genotype compared to those
carrying the GG genotype in African populations.®’

The pro-inflammatory factor IL-8is recognized as
a neutrophil and lymphocyte chemotactic factor and
inductor of cell proliferation, migration and angiogene-
sis.>*%8 Gastric mucosal levels of IL-8 increase significantly
after H. pylori infection and parallel to the severity of
gastritis.®® The /L-8 genecontains a SNP (T-A base tran-
sition) at position -251, in the proximal promoter region.
The IL-8-251A allele affects IL-8 gene transcription and
tended to be associated with increased IL-8 production
by gastric cells and with more severe inflammation.>
In recent years, a number of studies examining the /L-8
-251T/A SNP showed varying results.Recent meta-anal-
yses suggest that /L-8 -251T/A SNP is associated with
increased peptic ulcer and gastric cancer risks among
Asians.”® However, a study examining European patients
did not find the correlation between the /L-8-251T/A SNP
and gastric cancer.’* Moreover, a Brazilian study found
that individuals with A/A genotype may have protective
effect for gastric cancer.”? These contrasting results sug-
gest that /L-8-251T/A SNP may be associated differently
with gastric diseases depending on the ethnicity.

IL-10 is a pleiotropic anti-inflammatory cytokine
produced by activated immune cells.”? 1t is capable of
inhibiting the production of pro-inflammatory cytokines
like IFN-y, IL-1, IL-2, IL-3, IL-6, IL-8, TNF-a, and GM-CSF
and inducing B-cell proliferation and differentiation.”’
A C-T base transition located at positions -819, and C-A
base transition at position -592 have been identified in
the 5" flanking region of the /L-10 gene. These SNPs are
related to different serum level of IL-10 in vivo.”>7® The C
allele at positions -819 and -592 has been associated with
high/L-10 production and the T allele at position -819 and
the A allele at position -592 has been related with low
production.”” The low IL-10 production in patients infect-
ed with H. pylori results in increased gastric inflammation
intensity, hypochlorhydria and increased risk of gastric
atrophia and gastric cancer.’

Relationship of environmental factors with the H.
pylori infection

The knowledge of the epidemiology and mode
of transmission of H. pylori is important to prevent its
spread, since this bacterium is present in nearly half the
world's population. Such knowledge may be useful in
identifying high-risk populations, especially in areas with
higher rates of peptic ulcer and gastric cancer.>787°

The transmission of H. pylori occursfrom person
to person by oral-oral (through saliva, dental plaque,
backflow of gastric contents) or fecal-oral (through wa-
ter contaminated) routes.”® Yu et al. (2015) showed that
dental plaque is risk factor of oral H. pylori infection.
In Brazil, studies showed that mothers infected with H.
pylori represent a greater risk factor to infected their
children; and that breastfeeding does not protect against
acquisition of H. pylori, conversely, an infected mother
can transmit of the disease to the child. 882

The theory that the major risk factors for infection
are poor socioeconomic and hygienic conditions begin-
ning in childhood was supports by Chen et al. (2014).8
Childhood infections, such as, tonsillitis, diarrhea and
diphtheria, are associated with decreased secretion of
gastric acid, as well as with malnutrition. Regions where
childhood infections and malnutrition are common pro-
vide the ideal environment for H. pylori colonization.®

There is a strong correlation between poor socio-
economic conditions and H. pylori infection. In general,
inadequate sanitation practices, low family income, poor
hygiene and household crowding may be related to a
higher prevalence of this infection.’* The transmission of
H. pylori occurs from infected mothers to their offspring
and among siblings.®® A study, with Brazilian children,
showed that the number of siblings and nursery atten-
dance were positively associated with H. pylori infection
and also that the house location (served by paved road
or not) is a potential risk factor for infection, indicating
that contaminated soil may be a source of infection, and
concluding that the H. pylori infection in children is hi-
ghly related to poor hygiene and crowded conditions.®A
study conducted in six Latin-American countries also
reported that crowding was positively associated with H.
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pylori infection and suggested the occurrence of repe-
ated transmission of H. pylori (same or different strain)
between the individuals who live in the same household,
due to a greater opportunity of personal contact.”

In addition to the factors described above, other
variables, such as smoking, alcohol consumption and
diet may influence the infection by H. pylori. The smoking
can be involved in the transmission of infection due the
handling and sharing of cigarettes among smokers.#” A
population-based prospective study with Japanese men
suggested that cigarette smoking and H. pylori infection
are significant risk factors for gastric cancer.®® The strong
oxidising effect of cigarette smoke is able to dramatically
induce oxidative DNA damage.*

Regarding alcohol consumption, Sdnchez-cuen et al
(2014) found that the risk of infection by H. pylori is 1.45
times higher in people who consume alcohol who do not
consume it It is postulated that alcohol consumption
facilitates H. pylori infection presumably by damaging
the gastric mucosa and/or promoting H. pylori adherence
to gastric mucosa.5®

Another factor that influences the infection by H.
pylori is the diet that may provide noxious agents that
contribute to H. pylori pathogenicity. The high salt con-
centration in the stomach destroys the mucosal barrier,
favors colonization by H. pylori, and leads to inflamma-
tion and damage-causing gastritis and diffuse erosion.*
Inadequate dietary habits are associated with intense
neutrophilia, higher degree of inflammation and with the
development of gastric cancer.?

Lastly, a recent study demonstrated a statistically
significant increase in H. pylori infection among betel
chewers compared to those who did not chew betel. This
observation supports the hypothesis that betel chewing
may affect periodontal health and thus predispose indi-
viduals to colonization with H. pylori.®

CONCLUSION

There are evidences that genes of bacterial patho-
genicity, such as, cagA, vacA s1/m1/i1, iceAl, babA2; host
genetic polymorphisms, such as, IL-1RN *2, IL-13 (-31C)
(-511T) (+3954T),IL-8 (-251A), IL-10 (-592A) (-819T); and
environmental factors as smoke, alcohol consumption
and diet play a major role in inducing severe gastric
disorders. Future research must focus on developing a
diagnostic tool for detect H. pylori and also bacterial and
host genes associated with a higher severity of gastric
disease. The identification of patients infected with H.
pylori that present a high risk of develop peptic ulcer or
gastric cancer may to determine the most appropriate
therapeutic intervention and the better treatment.
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