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BIOIMPRESSAO 3D APLICADA A ENGENHARIA DE TECIDOS: UMA VISAO
ABRANGENTE DO ESTADO DA ARTE

3D bioprinting applied to tissue engineering: a comprehensive overview of the state of the art

RESUMO

O campo da engenharia de tecidos, uma area interdisciplinar que visa criar tecidos | T.p. Stocco *

artificiais funcionais imitando o tecido nativo para reparar e/ou substituir tecidos | ORCID Id: 0000-0003-3235-0251

e orgdos danificados, evoluiu significativamente nos ltimos anos. No entanto, as | Universidade Brasil — Programa de Bioengenharia-

abordagens tradicionais de biofabricagdo tiveram taxas de sucesso limitadas na | Instituto Cientifico e Tecnoldgico, Séo Paulo, SP,

construgdo de tecidos complexos. Nesse cenario, a bioimpressao 3D se destacou Brasil

como uma tecnologia promissora para superar essas limitagcdes. O principio

fundameptal da bioimpressﬁo ?D ¢a gapacidade fiq prqduzir est{un}ras biolégicgs ORCID Id: 0000-0001-5703-5624

per§onallzadas combmgndo células vivas, materiais bl.OCOIIlpathCIS e tecnologia | oo de Estadual de Campinas (Unicamp) —

de impressdo 3D. O objetivo ¢ fornecer solugdes médicas para doengas, lesdes © | Faculdade de Ciéncias Médicas, Campinas, SP,

condicdes que afetam o sistema de tecidos, oferecendo uma alternativa a escassez | Brasil

de doadores de 6rgdos e ajudando a resolver problemas relacionados a rejeigao.

Neste capitulo, buscamos oferecer um entendimento geral sobre a tecnologia de | W.G. Tsumura

bioimpressdo 3D, abordando os conceitos fundamentais de cada etapa do | ORCID Id: 0000-0002-4419-843X _

processo. Em seguida, concentramo-nos nas técnicas de bioimpressdo 3D mais | Universidade Brasil - Programa de Bioengenharia-
s - . . . Instituto Cientifico e Tecnologico, Sdo Paulo, SP,

utilizadas na fabricagdo de implantes de tecido e regenerativos. Por fim, Brasil

apresentamos exemplos das principais aplicagdes da tecnologia de bioimpressao

3D na engenharia de tecidos, bem como as principais limitagdes e consideracdes | §. Gerbaudo

finais desta estratégia de biofabricagdo em ascensao. ORCID Id: 0009-0000-2076-0638

Universidade Brasil — Programa de Bioengenharia-

) ) o ) = Instituto Cientifico e Tecnologico, Sdo Paulo, SP,
Palavras-chave: Engenharia tecidual; Impressdo Tridimensional; Medicina Brasil

Regenerativa; Materiais Biocompativeis.

F.T. Silva

A. C. Ribeiro
ORCID Id: 0000-0001-9096-9349

Universidade Estadual de Campinas (Unicamp) —
Faculdade de Ciéncias Médicas, Campinas, SP,
The field of tissue engineering, an interdisciplinary domain aiming to create | Brasil
functional artificial tissues by emulating native tissue to repair and/or replace
damaged tissues and organs, has witnessed substantial progress in recent years. | M. F. Lima
Yet, traditional biofabrication methods have achieved limited success in crafting ORCID ,Id: 0009-0008-2204-1635 . .
intricate tissues. Against this backdrop, 3D bioprinting has surfaced as a }meemda@e Brasil — Programa de Bioengenharia-

.. .. nstituto Cientifico e Tecnologico, Sao Paulo, SP,
promising technology to address these challenges. The core principle of 3D | g
bioprinting involves producing tailored biological structures by amalgamating
live cells, biocompatible materials, and 3D printing technology. The objective is | *4utor correspondente
to proffer medical solutions to diseases, injuries, and conditions that impact the | thiago.stocco@ub.edu.br
tissue system, presenting an alternative to the prevailing organ donor shortages
and aiding in mitigating rejection-associated issues. In this chapter, we endeavor
to provide a comprehensive understanding of 3D bioprinting technology,
elucidating the fundamental concepts inherent to each process stage.
Subsequently, we focus on the most prevalent 3D bioprinting techniques
employed in fabricating tissue and regenerative implants. Conclusively, we
showcase examples of the primary applications of 3D bioprinting technology in
tissue engineering, in tandem with outlining the predominant limitations and
concluding reflections on this burgeoning biofabrication strategy.

Keywords: Tissue Engineering; Printing, Three-Dimensional; Regenerative
Medicine; Biocompatible Materials.
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1 INTRODUCAO

No corpo humano, ¢ frequente a ocorréncia de lesdes e danos teciduais. Em resposta a essas
agressodes, 0 organismo tem uma capacidade regenerativa que, contudo, ¢ frequentemente limitada.
Na tentativa de tratar e restaurar funcdes de tecidos e 6rgaos comprometidos, os transplantes tém sido
a abordagem padrdo. No entanto, esses procedimentos vém acompanhados de desafios significativos,
como riscos associados ao local de doagao, falta de 6rgaos disponiveis, possiveis rejeigdes € a ameaga
de transmissdo de patologias 2.

Em meio a esse cenario, emerge a engenharia de tecidos. Esta ¢ uma disciplina que converge
multiplos campos do conhecimento com o intuito de criar tecidos ou 6rgaos sintéticos para substituir
ou recuperar areas lesionadas ou acometidas por enfermidades 3. A ideia é conjugar células vivas,
biomateriais e abordagens inovadoras para produzir tecidos que replicam a funcionalidade dos tecidos
auténticos. A complexidade inerente aos tecidos humanos, com sua rica diversidade celular,
intrincada matriz extracelular e interagdes bioquimicas multifacetadas, coloca enormes desafios para
essa reprodugdo *°.

Dentro desse campo, a bioimpressdo 3D se destaca como uma técnica promissora para a
biofabricagdo de estruturas que mimetizam a organizagdo e funcionalidade dos tecidos auténticos °.
Esta técnica combina o avango das tecnologias de impressdo 3D com conhecimentos de biologia e
ciéncia dos materiais. O cerne desse método envolve a criacdo sequencial de estruturas vivas, de
forma automatizada e personalizada, integrando células, biomateriais e técnicas avancadas de
impressdo 3D 7.

Neste artigo, propomo-nos a realizar uma revisao narrativa dos fundamentos da tecnologia de
bioimpressdo 3D, explorando seus métodos predominantes e ilustrando suas aplicacdes mais
relevantes na engenharia tecidual. Nosso objetivo é proporcionar uma visdo abrangente e atualizada

sobre a bioimpressdo 3D e seu papel transformador na medicina regenerativa.

2 FUNDAMENTOS DA BIOIMPRESSAO 3D

2.1 Etapa Pré-impressao

Elaboraciao do Design 3D e Preparacio: Tradicionalmente, a bioimpressdo comeca com a
criagdo de um modelo digital 3D, frequentemente elaborado por ferramentas de desenho assistido por

computador (CAD). Esses modelos podem ser gerados a partir de imagens médicas (tais como

2
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tomografias, radiografias ou ressonancia magnética) ou usando programas especificos para
modelagem 3D. Posteriormente, este modelo ¢ transformado em sec¢des 2D e adaptado em um
formato adequado para ser carregado na maquina de bioimpressdo, fornecendo instrugdes precisas
para a fabricagéo °.

Escolha da Biotinta: A bioimpressdo ¢ focada na construgdo de estruturas bioldgicas viaveis e
complexas, depositando células encapsuladas em uma matriz de biomaterial - conhecido como
biotinta. A escolha correta da biotinta ¢ essencial para garantir ndo s6 a qualidade de impressao, mas
também um ambiente propicio ao desenvolvimento celular e a formacdo do tecido. A selecdo ¢
determinada pelo tecido ou Orgdo especifico que se pretende imprimir 7. As caracteristicas
importantes da biotinta incluem:

e Biocompatibilidade

e Propriedades reoldgicas, como viscosidade

e Capacidade de conter e manter células vivas

e Promocao de adesdo, proliferacdo e bioatividade celular

e Propriedades mecanicas para sustentar a estrutura

e Eficiéncia no processo de impressao

e Mecanismos de gelificagdo, ja que hidrogéis sdo frequentemente utilizados %!,

Nao obstante, além das células e biomateriais, a biotinta pode também incorporar elementos
que promovem respostas bioldgicas, como fatores de crescimento. E relevante ressaltar que hidrogéis
sdo0 a escolha predominante na bioimpressao 3D, gracas a sua biocompatibilidade e capacidade de
mimetizar o ambiente tissular. Diversos hidrogéis, incluindo alginato, gelatina, acido hialurdnico,

GelMA, colageno e Pluronic F127, sdo rotineiramente empregados 2.

2.2 Etapa impressiao

Durante a fase de impressdo, a biotinta ¢ finalmente depositada para formar a estrutura
tridimensional. Antes desse momento, ¢ essencial otimizar e confirmar os pardmetros da maquina de
bioimpressdo, como velocidade, altura da camada e ajustes de temperatura. Estes podem variar

conforme a técnica de bioimpressdo empregada *-'!.

2.3 Etapa pos-impressiao

A fase subsequente a bioimpressdo ¢ crucial para garantir a viabilidade e funcionalidade das

3
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estruturas impressas. Essa etapa pode incluir:

e Incubacgdo: Garante as condi¢des ideais para crescimento celular.

e Maturagdo: Estimula a formagdo e integracao tecidual.

e Suplementacdo sanguinea: Em alguns cendrios, componentes sanguineos podem ser
adicionados para fomentar o crescimento tecidual.

e Retirada de suportes: Eventuais estruturas de apoio usadas durante a impressdo podem ser
removidas para permitir o desenvolvimento irrestrito do tecido.

e Tratamentos adicionais: Como a incorporagao de fatores de crescimento, para potencializar
a sobrevivéncia e proliferacdo celular.

e Gelificagcdo: Em ocasides, a estabilizagdo dos hidrogéis pode ocorrer concomitantemente
a impressdo. No entanto, frequentemente, procedimentos adicionais de reticulagdo podem
ser requeridos ap0s a conclusio da estrutura ’.

A etapa pés-impressdo ¢ determinante para assegurar que a estrutura impressa atenda as

demandas clinicas ou de pesquisa '°.

3 METODOS DE BIOIMPRESSAO 3D

Nos ultimos tempos, a engenharia de tecidos aplicada a bioimpressao 3D evoluiu e com isso,
diferentes estratégias e sistemas de bioimpressdo surgiram. Aqui, detalharemos as técnicas

predominantes em uso atualmente.

3.1. Bioimpressao baseada em jato de tinta (Inkjet)

A bioimpressao baseada em jato de tinta, inspirada nas comuns impressoras 2D de mesa, ¢ vista
como a precursora das técnicas de bioimpressdo. Esse método de impressdo sem contato, tem o
modelo digital 3D reconstruido depositando meticulosamente goticulas de biotinta (normalmente
entre 1 a 100 pL) em uma superficie gerida eletronicamente. Duas técnicas emergem neste contexto:
impressao continua com jato de tinta (C1J) e impressdo por gota-sob-demanda (DOD). A CIJ opera
pela continua formagdo de gotas de biotinta cujo didmetro varia de 10 a 150 pm, gracas a fluidez
inerente do fluido usado. Estas gotas sdo direcionadas através de campos elétricos ou magnéticos.
Porém, devido a desafios como a necessidade de fluidos condutores e riscos de contaminagdo, esta
técnica € menos comum em aplicagdes biomédicas %1313,

Diferentemente, a técnica DOD se destaca pelo controle preciso na deposi¢ao de materiais,

4
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evitando o desperdicio excessivo de biotinta. Pode-se usar abordagens térmicas, piezoelétricas ou
acusticas para sua execucdo. No caso das bioimpressoras de jato de tinta comuns, goticulas
(frequentemente com didmetro inferior a 30 pum) sdo geradas através de calor ou compressao
mecanica. Uma tipica bioimpressora a jato de tinta térmica se compde de uma camara de tinta, um
bocal de extrusdo e um elemento aquecedor, como um resistor. Aqui, o calor gerado forma uma bolha,
que ao expandir ou colapsar, forca a biotinta a sair pelo bocal. Essas impressoras também sio
conhecidas como de jato de bolha. Contudo, obstaculos como obstru¢do do bocal e variagdo no
tamanho das goticulas tornam o processo menos preciso. O estresse térmico envolvido também pode
comprometer a viabilidade celular °-!3-13,

Por outro lado, a bioimpressdo a jato de tinta piezoelétrico opera pela geracdao de pulsos de
pressdo via acdo mecanica de cristais piezoelétricos, vibrando e forcando a biotinta a sair. Mais
especificamente, Este método de bioimpressao utiliza os efeitos piezoelétricos, uma caracteristica de
certos materiais que produzem uma voltagem quando submetidos a uma pressdo mecanica. No
contexto da bioimpressao, cristais piezoelétricos sdo integrados no sistema, especificamente na parte
traseira da camara de tinta. Quando uma tensdo ¢ aplicada a esses cristais, eles mudam de forma ou
vibram. Esta vibracdo induz uma pressdao na camara de tinta. Como resultado, gotas de biotinta sdo
for¢adas a sair do bocal da impressora, permitindo a deposi¢do controlada no substrato. Um dos
principais beneficios deste tipo de bioimpressao ¢ a sua capacidade de depositar gotas de biotinta com
grande precisdo e rapidez. Devido a natureza instantdnea da resposta piezoelétrica, ¢ possivel obter
uma elevada taxa de deposi¢do de gotas com um controlo muito fino sobre o tamanho e a frequéncia
das mesmas. No entanto, ha desafios associados a esta técnica. A frequéncia e a poténcia das
vibracdes piezoelétricas, apesar de permitirem precisao na deposi¢ao, podem ter efeitos negativos nas
células vivas presentes na biotinta. Estas vibragdes podem causar desestabilizacdo das membranas
celulares, o que pode comprometer a integridade das células. Além disso, ha também o risco de afetar

a estrutura de biomoléculas importantes, como proteinas, podendo resultar no seu desdobramento 7-!3.

3.2. Bioimpressao baseada em extrusao

A bioimpressdo baseada em extrusdo ¢ reconhecida como uma das técnicas de bioimpressao
3D mais predominantes e amplamente comercializadas. Ao se distanciar das técnicas que utilizam
jatos de tinta para depositar gotas liquidas, as bioimpressoras de extrusdo operam por meio da
deposicdo continua da biotinta diretamente sobre um substrato. Usando designs em 2D, elaborados

previamente por softwares CAD, a impressora executa a constru¢cdo camada por camada, com cada

5
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uma servindo de base para a subsequente. Em termos de hardware, as bioimpressoras de extrusao
normalmente consistem em uma mesa de impressdo, que atua como substrato, € um sistema de
extrusdo que abriga um cartucho de biotinta. Este sistema de extrusdo tem a capacidade de mover-se
ao longo dos eixos X, Y e Z, permitindo a impresséo tridimensional 1617,

Ha trés sistemas de extrusdo majoritariamente utilizados:

e Sistema Pneumatico: Utiliza um controle meticuloso da pressdo do ar para dispensar a
biotinta. As capacidades deste sistema sdo, em ultima instancia, definidas pela pressdo de
ar maxima que ele pode gerar.

e Sistema Mecanico Baseado em Pistdo: Um pistdo, movido mecanicamente, dispensa a
biotinta. Enquanto oferece um controle espacial apurado, ele opera com forcas
maximizadas reduzidas.

e Sistema Mecanico Baseado em Parafuso: Funciona com uma engrenagem de parafuso
rotativa, que precisa de design especializado para a bioimpressdao. Embora seja benéfico
para extrudir biotintas de alta viscosidade, a configuragdo do parafuso pode causar pressao
excessiva no bocal, potencialmente prejudicando células vivas na biotinta 1617,

As bioimpressoras baseadas em extrusao se destacam por sua habilidade de criar tecidos 3D
que sdo diretamente implantdveis em corpos humanos ou animais. Seu vasto leque de aplicacdes
inclui a impressdo de uma variedade de biomateriais, como hidrogéis, polimeros termoplésticos,
ceramicas e até conglomerados celulares. Ela também pode imprimir biotintas com altas
concentragdes celulares. Porém, existe uma necessidade constante de equilibrio na bioimpressao por
extrusdo. Aumentos na pressao podem resultar em estresses prejudiciais as células, portanto, fatores
como o tamanho do bocal, niveis de pressao e a viscosidade do biomaterial devem ser criteriosamente
ajustados para assegurar a viabilidade celular 1617,

Enquanto a técnica de extrusdo traz consigo muitos pontos positivos, ela ndo esta isenta de
desafios. Limitagcdes em relagdo a resolucdo e velocidade de impressdo, em comparagdo com outras

técnicas, sdo algumas das preocupacdes mais frequentemente levantadas por pesquisadores e

profissionais da area.

3.3 Bioimpressao assistida por laser

Ao invés de recorrer a um bico para dispor a biotinta camada a camada, como nas técnicas de
extrusdo e jato de tinta, a bioimpressao assistida por laser se vale da interag@o entre lasers, células e
biomateriais para forjar estruturas em 3D ¥, Primeiramente introduzida em 2007 para engenharia de

6
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tecidos, esta abordagem opera em trés niveis: uma camada de absor¢do de energia no topo (por
exemplo, titdnio ou ouro), uma camada intermedidria que reage ao feixe de laser e, por fim, uma
camada inferior onde a biotinta ¢ mantida. A interacdo do laser com a camada superior causa a
vaporizagdo da camada doadora abaixo dela, formando uma bolha pressurizada. Esta pressdo
impulsiona a biotinta para ser depositada na plataforma de coleta. Manipulando o eixo Z desta
plataforma, constroi-se a estrutura 3D 819,

Esta técnica oferece o beneficio de ndo submeter diretamente as células a tensdes de
cisalhamento intensas, ja que ndo ha contato direto entre a biotinta e o aparelho de deposi¢do. Isso
garante elevada viabilidade celular e permite o uso de materiais de alta viscosidade. A precisdo e a
resolu¢do também sdo notaveis, possibilitando a criacdo de tecidos complexos, tipicos de 6rgaos
como coragao e cérebro. Entretanto, o custo associado ao laser e sua operacao pode ser proibitivo, e

0 processo, em si, tende a ser mais moroso e intrincado do que outros métodos '-1°,

3.4 Bioimpressao por estereolitografia (SLA)

A estereolitografia (SLA) se refere a técnica que solidifica fluidos em um reservatorio, camada
por camada, por meio da fotoreticulagdo. Neste paradigma, as bioimpressoras empregam laser para
solidificar seletivamente a biotinta em um processo que dispensa a movimentagao nos eixos X e Y, o
que acelera o processo. Esse método ndo submete as células a estresse de cisalhamento, garantindo
alta viabilidade celular. Contudo, ha limitagdes quanto a transparéncia do fluido e a densidade celular

na biotinta, limitando sua aplicabilidade 78,

3.5 Bioimpressao por processamento de luz digital (DLP)

O processo de bioimpressdo por Processamento Digital de Luz (DLP, conforme sua sigla em
inglés) ¢, de fato, uma variacdo da Estereolitografia (SLA). A principal distingdo entre os dois
métodos reside na natureza da luz empregada para a reticulagdo da biotinta. Enquanto o SLA utiliza
feixes de laser, o DLP emprega projecdes de luz ultravioleta (UV) ou de luz visivel de um projetor
digital, que ¢ capaz de iluminar e reticular uma camada inteira da resina de uma Unica vez. Um
componente-chave deste sistema ¢ o dispositivo de microespelhos digitais (DMD, na sigla em inglés),
um dispositivo que integra uma matriz de microespelhos. Esses microespelhos tém a funcdo de
redirecionar a luz emanada da fonte, projetando uma imagem que corresponde exatamente a uma

camada especifica do modelo 3D digital. Cada proje¢@o, composta de minusculos pixels em formato

7
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quadrado conhecidos como voxels, passa por sistemas de lentes e, por conseguinte, reticula a biotinta.
Para a obtencdo adequada de estruturas 3D, ¢ crucial regular certos parametros, como a duragdo da
cura para cada camada, a espessura de cada camada e a intensidade da luz utilizada. Estas variaveis
sdo profundamente influenciadas pela concentracdo e pelo tipo dos biomateriais, bem como pelo
fotoiniciador presente na biotinta. Semelhantemente a bioimpressdo por SLA, talvez a principal
limitacdo da técnica DLP esteja na pequena variedade de biomateriais que possuem propriedades

fotocuraveis, os quais podem ser empregados como biotinta 202!,

4 BIOIMPRESSAO 3D APLICADA A ENGENHARIA TECIDUAL

Ao longo dos anos, desde os primeiros avangos da bioimpressdo 3D aplicada a engenharia de
tecidos, inumeros sistemas e estratégias de bioimpressdo foram trazidos a luz, sendo cada um deles
caracterizado por beneficios e desafios especificos. As técnicas de bioimpressao 3D mais adotadas e

reconhecidas no cenério atual sdo abordadas neste segmento.

4.1. Tecido osseo

Anatomicamente, o 0sso ¢ um tecido estrutural mineralizado constituido majoritariamente por
70% de componentes inorganicos € por uma matriz organica que representa 30% de sua composicao,
contendo hidroxiapatita (HA) e colageno tipo I, considerando seu peso seco 2. As lesdes dOsseas
podem emergir de traumas simples, que normalmente possuem tratamentos mais diretos, mas também
podem ser resultado de condi¢cdes mais complexas, como o cancer, osteoporose ou deformidades
fisicas, apresentando desafios significativos no tratamento. Os protocolos convencionais de
recuperacdo para fraturas dsseas geralmente envolvem imobiliza¢des externas ndo invasivas, como o
uso de gesso, ou procedimentos cirtirgicos mais invasivos, como a inser¢ao de placas, parafusos ou
hastes metalicas para assegurar a estabilidade e o alinhamento corretos. No entanto, para defeitos
6sseos de grande magnitude ou complexidade, estas abordagens podem ndo ser suficientemente
eficazes. Além disso, a permanéncia de materiais metalicos, por ndo serem biodegradaveis, pode
acarretar complicagdes como inflamagdes, dores continuas ou infec¢des. Dada essa problematica,
pesquisadores tém se empenhado em explorar a bioimpressdo 3D, fundamentada nos conceitos da
engenharia de tecidos, como uma solugio promissora 2*. A bioimpressdo 3D direcionada para tecidos
Osseos emerge como uma op¢ao atrativa, pois oferece uma alternativa a utilizagdo de auto enxertos e

aloenxertos tradicionais, potencialmente superando problemas como escassez de enxertos, morbidade
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em locais de doagdo, reagdes imunologicas e riscos associados a transmissdo de doengas 2324,

[?* sd0 um exemplo notavel nesse campo. Eles bioimprimiram combinagdes de

Fedorovich et a
Matrigel (um hidrogel derivado da matriz extracelular descelularizada), alginato, microparticulas
bifasicas de fosfato de calcio, células progenitoras endoteliais e células-tronco mesenquimais
(CTMs). Ao implantar essas estruturas em ratos imunodeficientes, observaram que a presenca de
microparticulas bifésicas de fosfato de célcio incentivou a diferenciacdo dos CTMs em uma linhagem
osteogénica, resultando na formagao 6ssea em um periodo de 6 semanas pds-implante.

Gao et al.?®, por sua vez, descreveram um sistema engenhoso de engenharia de tecidos 0sseos,
empregando uma biotinta composta por hidrogel de Polietilenoglicol Dimetacrilato (PEG-DMA),
Hidroxiapatita (HA), vidro bioativo e células-tronco mesenquimais (CTM) humanas. Esta
composicdo foi bioimpressa para criar tecidos 0sseos, € o0 sistema, ao ser testado, evidenciou uma
impressionante viabilidade celular de 92% e um moédulo compressivo de 405 kPa apos 21 dias em
cultura.

Em um desenvolvimento mais recente, Sun et al.?’ demonstraram a constru¢do bem-sucedida
de estruturas Osseas que mimetizavam os canais medulares centrais verticais, canais periféricos de
Haversian e as formagdes transversais de canais Volkmann, tudo isso aproveitando a tecnologia de
bioimpressdo 3D. Utilizando uma combinagdo de policaprolactona (PCL) e biotinta composta por
gelatina, fibrinogénio, &cido hialurdnico e glicerol, juntamente com CTMs da medula 6ssea e células
progenitoras endoteliais, eles alcangaram resultados promissores, com testes in vitro e in vivo
indicando excelente biocompatibilidade, fomento da angiogénese e formacao de tecido 6sseo.

Para aqueles leitores interessados em um exame mais profundo da bioimpressao 3D no ambito
da engenharia de tecidos 0sseos, revisdes recentes de Genova et al?® e Yazdanpanah ef al.?’ sdo

altamente recomendadas.

4.2 Cartilagem articular

A cartilagem articular ¢ um tecido robusto e elastico que reveste o 0sso, atuando para reduzir
as forgas de friccdo entre as superficies 0sseas durante os movimentos. Ela desempenha um papel
crucial na facilitagdo da mecanica fluida corporal. Contudo, devido a sua natureza avascular, a
cartilagem articular tem dificuldade em se reparar ou regenerar apos lesdes, e este desafio ¢
intensificado pelo seu metabolismo intrinsecamente lento. Em muitas situagdes, lesdes na cartilagem
decorrentes de traumas ou condi¢des degenerativas levam a incapacidades permanentes e a dores

continuas. Além disso, as terapias atuais para danos na cartilagem sao limitadas, muitas vezes ndo
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proporcionando uma recuperagdo completa. Em vista disso, hd uma demanda crescente por novas
abordagens de engenharia tecidual para promover a eficaz regeneragdo de tecidos cartilaginosos 31,

A bioimpressdao 3D emerge como uma técnica promissora para a criacdo de implantes para
cartilagem articular, especialmente pela capacidade de fabricar estruturas personalizadas, adaptadas
ao tamanho e forma especificos de cada individuo 32.. Como ilustragdo, Gruene et al.>* empregaram
bioimpressdo assistida por laser na criagdo de enxertos contendo CTMs, evidenciando alta
viabilidade, densidade e desempenho celular. Estas CTMs mostraram habilidade de se diferenciar em
osteoblastos e condrocitos, e o enxerto exibiu excelente integridade estrutural em condigdes in vitro.

Em um estudo conduzido por Cui et al.**

, condrocitos foram integrados em um hidrogel de PEG-
DMA e a bioimpressao a jato de tinta foi aplicada para gerar um enxerto osteocondral. Este implante
replicou as propriedades mecanicas e bioquimicas da cartilagem natural e também demonstrou uma
6tima integracdo com o tecido cartilaginoso adjacente.

Numa aplicagio similar, Markstedt et al.* utilizaram a bioimpressdo 3D na fabricagédo de tecido
para cartilagem articular combinando nanocelulose e alginato. Através de bioimpressdo baseada em
extrusdo, células-tronco foram uniformemente distribuidas na matriz de hidrogel, exibindo alta
viabilidade apds sete dias de cultura in vitro. Além disso, a capacidade da biotinta de ser impressa a
temperatura ambiente foi destacada como uma vantagem significativa.

Um enfoque de destaque na bioimpressao 3D direcionada a cartilagem articular ¢ a introducao
de micro ou nanoparticulas projetadas para liberar oxigénio dentro da estrutura impressa, ja que um
dos desafios predominantes na engenharia de tecidos ¢ a falta de oxigena¢ao adequada no interior das
estruturas, levando a morte celular 3637, Estudos aprofundados nessa dire¢do foram recentemente
revisados e publicado por nosso grupo de pesquisa .

Complementando, uma pesquisa recente de Wang et al.*® representa um marco no campo, onde
eles desenvolveram um implante para cartilagem articular combinando técnicas de manufatura
aditiva. Para produzir o implante com composi¢do bioquimica e arquitetura similar ao tecido de
cartilagem nativa, os pesquisadores utilizaram uma combinacao de hidrogéis de alginato e sulfato de
alginato com uma estrutura anisotropica porosa fabricada por uma técnica de congelamento
direcional. Para alcangar as propriedades mecénicas compativeis com a cartilagem articular, o
hidrogel foi refor¢ado com uma estrutura de poli(lactideo-co-g-caprolactona) (PLCL) impressa em
3D. Estas descobertas destacam a capacidade desta estrutura mecanicamente refor¢ado para estimular
a infiltragdo celular e condrogénese das CTMs, para orientar a matriz extracelular recém depositada
(rica em glicosaminoglicano sulfatado e coldgeno tipo II), e para apoiar e controlar a liberagdo dos

fatores de crescimento (TGF-B3) (resultados obtidos a partir de testes in vitro tanto em condigdes
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estaticas quanto dinamicas).
Para um entendimento mais abrangente da bioimpressdo 3D voltada a engenharia de tecidos de

cartilagem articular, recomenda-se as revisdes recentes conduzidas por Wu et al.* e Li et al.*!.

4.3. Meniscos do joelho

Os meniscos sdo estruturas fibrocartilaginosas localizadas no interior das articulagdes do
joelho, constituidas por uma matriz extracelular altamente especializada, com uma capacidade
regenerativa notavelmente limitada. De forma desafortunada, lesdes nestas estruturas sao
frequentemente ocorrentes, e as intervencdes terapéuticas atuais apresentam resultados de eficacia
variada. Dada essa realidade, o campo da engenharia de tecidos tem explorado métodos inovadores
visando desenvolver solugdes terapéuticas mais promissoras para as lesdes meniscais. A eficécia
dessa estratégia esta intrinsecamente atrelada a capacidade de produzir scaffolds que reflitam tanto a
matriz extracelular natural dos meniscos quanto a sua forma macroscopica singular. Diante deste
desafio, a bioimpressdao 3D emergiu como uma técnica com potencial significativo para a regeneragao
meniscal 243,

Filardo et al.** tomaram a iniciativa de criar um protdtipo bioimpresso para um menisco
artificial, utilizando coldgeno tipo I como material base e incorporando CTMs na estrutura. Apesar
deste prototipo ter revelado propriedades mecénicas que ndo se alinham perfeitamente com as do
tecido meniscal natural e uma viabilidade celular abaixo do esperado, este trabalho pavimentou o
caminho para futuras inovagdes na bioimpressao de implantes meniscais adaptados a cada paciente.

Em uma inovagdo mais recente, nossa equipe de pesquisa conseguiu conceber um implante
regenerativo personalizado para meniscos do joelho. Este feito foi alcangado através da combinagdo
de técnicas de bioimpressdo 3D, onde camadas de hidrogel de coldgeno tipo 1, enriquecido com
CTMs, foram intercaladas com camadas de nanofibras dispostas de maneira biomimética. O design
deste implante foi baseado em modelos 3D digitais, que foram gerados a partir da segmentagdo de
dados de ressonincia magnética do paciente em questdo +°. Esta abordagem integrada, que combina
multiplas técnicas de biofabricacdo, desponta como uma estratégia promissora para desenvolver
scaffolds ideais para tecidos que possuem tanto micro quanto macroestruturas tao distintas, como ¢ o

caso dos meniscos do joelho.

4.4. Pele
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A pele ¢ um orgao vital com propriedades homeostaticas que desempenha fungdes cruciais tanto
no sistema imunoldgico inato quanto no adaptativo. Lesdes, sejam superficiais ou profundas, na pele
podem expor o corpo ao risco de invasdo por patdogenos, tornando essencial a rapida intervengao para
prevenir infec¢des e acelerar o processo de cura. Os curativos aplicados sobre lesdes cutaneas sao
idealmente projetados para manter a umidade, facilitar a troca de gases essenciais e absorver
exsudatos. Além disso, quando os traumas comprometem profundamente as camadas da pele,
afetando de forma critica a derme, torna-se essencial dispor de abordagens clinicas que estabelecam
uma barreira eficaz contra agentes patogénicos externos 647,

Com os avangos da bioimpressao 3D, tornou-se viavel replicar e criar pele artificial. Este tipo
de pele, produzida através da bioimpressao, apresenta grande potencial em aplicagdes como enxertos
para a cura de feridas, substitui¢do de pele queimada e como modelo in vitro de pele humana para
testes de produtos e medicamentos “%.

O estudo de Lee et al* marcou um marco, ao reportar a bioimpressdo combinada de
queratindcitos e fibroblastos em uma estrutura estratificada baseada em hidrogel de coldgeno. Esta
estrutura replicou as camadas dérmica e epidérmica em uma configuragdo 3D, observando-se uma
proliferacdo celular eficaz, com alta viabilidade, tanto em superficies regulares quanto irregulares.

Para quem busca um entendimento mais detalhado sobre os avangos mais recentes na
bioimpressdo 3D aplicada a pele, duas revisdes atualizadas foram publicadas por Weng et al.*® e Kang
et al.™.

Uma inovagdo adicional nesse campo ¢ a capacidade de realizar bioimpressdo 3D da pele
diretamente no local da lesdo, processo denominado bioimpressdo in situ. Essa técnica oferece
vantagens sobre o processo in vitro ao permitir uma deposi¢ao celular mais precisa sobre a lesdo e ao
evitar o uso excessivo de biomateriais dispendiosos e o tempo associado a diferenciagdo in vitro !

Albanna et al.>?

introduziram um sistema moével para bioimpressao da pele que permite intervengao
imediata em feridas extensas. Combinando isso com tecnologia de imagem, o sistema possibilita a
deposicdo precisa de fibroblastos dérmicos (autdlogos ou alogénicos) e queratindcitos epidérmicos
diretamente no local da lesdo, reproduzindo a estrutura multicamada da pele. Para aprofundar o
entendimento sobre bioimpressdo in situ, as revisdes publicadas por Macadam et al.>* e Singh et al.>*

fornecem informacdes detalhadas sobre esta abordagem, ndo apenas para a pele, mas também para

outros tecidos humanos.

4.5. Tecido nervoso
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A principal responsabilidade do sistema nervoso ¢ a conducao de sinais entre diferentes regides
do corpo, governando, assim, todas as suas atividades. Dentro dos vertebrados, o sistema nervoso se
categoriza predominantemente em sistema nervoso central (SNC) e sistema nervoso periférico (SNP)
35, Quando se fala em regeneragio do tecido nervoso, a bioimpressio 3D revela um potencial enorme.
Owens et al.>®, por exemplo, descreveram uma técnica para criar enxertos nervosos que consistiam
apenas de células e materiais por elas secretados. Utilizando células-tronco retiradas da medula 6ssea
de camundongos e células de Schwann como biotinta, os pesquisadores formaram cilindros
multicelulares com 0,5 mm de didmetro através da bioimpressdo via extrusdo. Esta capacidade
regenerativa dos enxertos delineou um caminho otimista na produ¢do de enxertos neurais e,
consequentemente, na recuperacgao de tecido nervoso.

Mais tarde, o estudo de Zhu et al.’” mostrou resultados positivos ao reparar lesdes nervosas
usando um scaffold criado de GelMA, nanoplaquetas de grafeno e células-tronco, tudo isso
bioimpresso com a técnica SLA. Ja Liu et al.*®, propuseram uma metodologia de bioimpressdo 3D
para gerar implantes regenerativos de tecido neural que reproduzem a substancia branca da medula
espinhal e proporcionam um ambiente adequado para o desenvolvimento e diferenciacao de células-
tronco neurais. A biotinta utilizada para esta finalidade era uma combinacdo de hidroxipropil
quitosana, varios acidos hialuronicos e Matrigel. Em testes realizados em animais, foi constatado que
os implantes bioimpressos favoreceram a regeneracao dos axonios e reduziram a formacao de cicatriz
glial, resultando em uma notavel recuperacao dos movimentos.

E importante frisar que, no momento atual, o principal foco da bioimpressdo 3D reside na
geracdo de modelos in vitro de enfermidades neuroldgicas, especialmente aquelas que ndo possuem
modelos animais adequados. Em um panorama mais distante, aspira-se que a bioimpressao de tecidos
nervosos possa efetivamente recuperar tecidos neurais afetados tanto por lesdes traumaticas cerebrais
quanto por enfermidades neurodegenerativas °.

Para um entendimento mais detalhado acerca da bioimpressdao 3D voltada a engenharia de

1% L%

tecidos nervosos, recomenda-se as revisdes elaboradas por Lee et al.>” e Knowlton et a

4.6 Tecido vascular

As condigdes cardiovasculares, incluindo acidentes vasculares e infarto agudo do miocardio,
surgiram como uma preocupacao de satde global, notadamente nos paises do ocidente. Abordagens
terapéuticas frequentes para tais doengas geralmente compreendem a cirurgia de revasculariza¢do do

miocardio ou transplantes vasculares. Uma barreira dessas intervengdes ¢ a potencial dificuldade dos
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pacientes em encontrar enxertos vasculares substitutivos ideais. Adicionalmente, individuos que
passam por tais cirurgias podem experimentar reagdes alérgicas e/ou dores persistentes °°. Assim, a
engenharia de tecidos vasculares se destaca como uma area crucial na medicina regenerativa. Afinal,
os vasos sanguineos tém um papel fundamental em garantir a sobrevivéncia e operagao dos tecidos e
orgdos sintéticos, gragas a sua habilidade singular de assegurar o fornecimento adequado de oxigénio
e nutrientes para os tecidos. Embora varias taticas de engenharia de tecidos tenham sido propostas
para aprimorar a vascularizagdo de biomateriais ou construcgdes teciduais, a producdo de tecidos pré-
vascularizados perfundidos ainda é um desafio ¢!-62,

Diversos pesquisadores tém explorado a bioimpressdo 3D para criar vasos ou tecidos

vascularizados. Zhu et al.®3

, por exemplo, fabricaram tecidos pré-vascularizados usando uma técnica
distinta de bioimpressdo denominada microimpressdo Optica continua. A pesquisa fez uso de
hidrogéis de metacrilato glicidato-acido hialuronico e GelMA, combinados com células C3H/10T1/2
e células endoteliais provenientes de veias umbilicais humanas. A inser¢do in vivo revelou uma
formacdo continua da rede endotelial no tecido. Notou-se a anastomose entre a rede endotelial
impressa e a circulacdo nativa, evidenciada por vasos sanguineos ativos repletos de hemaécias.

1.%% construiram uma

Usando uma técnica de bioimpressdo intitulada FRESH, Hinton et a
estrutura arterial. Com essa abordagem, as formagdes eram feitas inserindo biotinta em um hidrogel
de apoio que agia como uma estrutura temporaria, reversivel termicamente e biocompativel. Esse
suporte geralmente ¢ composto por microparticulas de gelatina, atuando como uma estrutura s6lida
sob baixas tensdoes de cisalhamento, mas se comportando como um fluido sob altas tensdes.
Descri¢des mais elaboradas sobre o método FRESH séo detalhadas nos trabalhos de Shiwarski et al.%
e Kreimendah et al.®.

Em um estudo mais recente, Potere ef al.” empregaram a bioimpressdo com extrusdo de uma
biotinta, que continha matriz extracelular descelularizada (derivada da artéria aorta suina nativa),
gelatina, alginato e células. Eles conseguiram criar substitutos vasculares eficientes que atendiam as
demandas de formato, funcionalidade e consisténcia dos tecidos originais, marcando progressos
notaveis na engenharia de tecidos vasculares.

Como referéncia adicional, a bioimpressdo 3D no contexto da engenharia de tecidos vasculares

¢ discutida profundamente nas revisdes de Kong e Wang® e Xu et al.®.

5 CONCLUSAO

A tecnologia emergente de bioimpressao 3D possui a promessa de transformar a engenharia de

14
v.1|n.2|2023



ARTIGO CIENTIFICO

Revista VIDA: Ciéncias da Vida (VICV)

.............
aaaaaa

tecidos ao gerar implantes regenerativos de caracteristicas distintas. Embora tenhamos assistido a
progressos significativos, a implementacao clinica dos tecidos produzidos por bioimpressdo ainda se
depara com obstaculos cruciais. Uma questdo em destaque ¢ o desenvolvimento de uma biotinta
perfeita para a criacdo de tecidos intrincados. Aperfeigoar modelos digitais 3D baseados em exames
de imagem dos pacientes, assegurar a sobrevivéncia das células dentro das biotintas e protegé-las
contra possiveis danos durante a impressao, bem como a elaboracdo de tecidos multifacetados e
variados em larga escala sdo, atualmente, topicos centrais de investigacdo. Adicionalmente, urge a
necessidade de padronizacdo e controle rigoroso na qualidade dos procedimentos de bioimpressao
3D de tecidos. Contudo, ¢ indiscutivel que, através da integracdo de técnicas de imagem avancadas,
biotintas aprimoradas, fontes de células inovadoras e abordagens de biofabricag¢do sofisticadas, a
bioimpressdo 3D solidificard seu lugar de destaque no universo da engenharia de tecidos e da

medicina regenerativa.
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POTENCIAIS IMPL,ICAC()ES TERAPEUTICAS DAS NANOPARTICULAS DE
CARBONETO DE NIOBIO NA PATOGENESE BACTERIANA E REGENERACAO

TECIDUAL

Potential therapeutic implications of niobium carbide nanoparticles in bacterial pathogenesis

and tissue regeneration

RESUMO

Dentro da esfera da saide humana, fendmenos como infecgdes bacterianas
tenazes, persisténcia de biofilmes microbianos e a ascendente resisténcia
antibidtica irreparavel representam dilemas cruciais. Em um cendrio onde o
repertério estratégico para abordagens antimicrobianas e anti-biofilmes ¢
incontestavelmente restrito, solu¢des nutridas por avangos interdisciplinares,
especialmente nas areas da bioengenharia e nanomedicina, t€ém emergido como
estado da arte em pesquisas na formulacdo de intervengdes antibacterianas
pioneiras. Este manuscrito é pautado na andlise dos mecanismos de interacdo das
nanoparticulas de Carbeto de Nidbio (NbC), realcando sua atuagdo como um
potencial vetor tanto em esferas antimicrobianas quanto na recuperacdo tecidual.
Estes paradigmas recém-revelados elucidam um potencial promissor na
desestabiliza¢do de biofilmes, conduzindo a neutralizagdo bacteriana por meio da
regulagdo negativa das rotas metabodlicas bacterianas, obstru¢do da inauguragao
de biofilme e intensificagdo do descolamento de biofilmes preexistentes, uma
dindmica intermediada por um sofisticado regulador genético adjunto. Uma faceta
distintiva da proposta terapéutica reside na habilidade de primar bactérias por
intermédio de transducdo fototérmica, decrementando o patamar térmico
essencial para a supressao bacteriana e atenuando consequentes insalubridades em
tecidos integros circunjacentes. Em uma vertente complementar, a interagao
proposta evoca capacidade em orquestrar respostas pro-inflamatorias,
sequestrando espécies reativas de oxigénio em excedéncia presentes em nichos
infecciosos, impulsionando a angiogénese e a reconstrucdo tecidual otimizada.

Palavras-chave: Nanoparticulas; Barboneto de nidbio; Biofilme; Agente
antimicrobiano; Reparo tecidual.

ABSTRACT

Within the realm of human health, phenomena such as tenacious bacterial
infections, the enduring presence of microbial biofilms, and the escalating
irreparable antibiotic resistance stand as paramount challenges. In an environment
where the strategic repertoire for antimicrobial and anti-biofilm interventions is
undeniably limited, solutions nourished by interdisciplinary advancements,
particularly from the spheres of bioengineering and nanomedicine, have risen as
the epitome of state-of-the-art research in devising pioneering antibacterial
strategies. This manuscript delineates the intricate mechanisms underpinning the
interaction of Niobium Carbide (NbC) nanoparticles, underscoring their potential
as key mediators in both antimicrobial arenas and tissue rehabilitation. Such
newly unveiled paradigms spotlight a promising potential in destabilizing
biofilms, steering towards bacterial neutralization through the downregulation of
bacterial metabolic pathways, thwarting the initiation of biofilm formation, and
amplifying the detachment of established biofilms - dynamics mediated by a
sophisticated adjunct genetic regulator. A salient facet of the therapeutic
proposition hinges on the ability to prime bacteria through photothermal
transduction, thereby diminishing the essential thermal threshold for bacterial
eradication and mitigating prospective detriments to surrounding intact tissues. In
a complementary perspective, the proposed interaction manifests proficiency in
orchestrating pro-inflammatory responses by sequestering excessive reactive
oxygen species present in infectious microenvironments, thereby propelling
angiogenesis and optimized tissue reconstruction.

Keywords: Nanoparticles; Niobium carbide; Biofilm; Antimicrobial agents;
Tissue repair.
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1 INTRODUCAO

As nanoparticulas, particulas com dimensdes entre 1 ¢ 100 nm em pelo menos uma de suas
dimensdes, tém emergido como ferramentas inovadoras, alterando paradigmas na biologia, medicina,
farmécia e areas afins. Historicamente, a capacidade de manipular materiais em escala nanométrica
trouxe a premissa de destacar e compreender os mecanismos de propriedades quimicas e fisicas
distintas, resultantes das altas razdes superficie-volume. Na biologia, tais caracteristicas tornam as
nanoparticulas ideais para a interagdo com biomoléculas, células e tecidos. Seu tamanho, comparavel
ao de muitos componentes bioldgicos, como proteinas e 4cidos nucleicos, proporciona uma interface
unica para estudos de biodiagnoéstico e intervengdes terapéuticas. Na drea médica, as nanoparticulas
tém sido amplamente exploradas como carreadores de medicamentos. Devido & sua superficie
modificavel, ¢ possivel atrelar moléculas terapéuticas, direcionando-as especificamente a células-
alvo, minimizando efeitos colaterais e maximizando a eficacia terapéutica.!-?

No campo da biologia, a aplicacdo de nanoparticulas tem permitido o rastreamento e a
manipulagdo de biomoléculas in situ. As nanoparticulas fluorescentes, por exemplo, possibilitam o
monitoramento de processos celulares em tempo real, enquanto nanoparticulas magnéticas tém sido
empregadas para separagdo e purificagdo de biomoléculas de interesse. A integracdo de
nanoparticulas com sistemas bioldgicos, no entanto, ndo estd isenta de desafios. A
biocompatibilidade, biodistribuicdo, metabolizacdo e eliminagdo destas particulas sdo questdes
centrais que devem ser abordadas para garantir sua aplicagdo segura. A toxicidade potencial,
interagdes indesejadas e a resposta imunoldgica sdo também preocupagdes pertinentes.?

Estudos recentes sobre a sintese facilitada de nanoparticulas de carbeto de niobio (NbC) com
didmetros aproximados de 30-50 nm via uma técnica inovadora concebida de sal fundido alcalino,
utilizando 6xido de nidbio (Nb205), carbonato de potassio (K2CO3) e carbono mesoporoso (MPC)
tem contribuido para a formacao das nanoparticulas de Niobio estabilizadas, e consequentemente, os
estudos com NbC em aplicagdes terapéuticas e regeneracio tecidual.* A formagdo das nanoparticulas
de Niobio ¢ atribuida a dinamica de repulsdo inerente entre a natureza idnica do Niobato de Potéssio
(KNbO3) e as caracteristicas hidrofébicas do MPC, levando a estabilizagdo de NbC de tamanho
homogéneo com um indice de dispersividade estreito.’

Lesdes cutineas infectadas por agentes bacterianos comprometem significativamente o
processo cicatricial, correndo o risco de evolucdo para quadros sistémicos adversos. Embora os
antibidticos sejam tradicionalmente empregados como intervenc¢do primaria para tais infeccdes, a

crescente resisténcia bacteriana devido ao seu uso indiscriminado suscita a demanda por abordagens
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terapéuticas inovadoras. Neste contexto, a terapia fototérmica emerge como uma modalidade
promissora, sendo capaz de induzir danos celulares irrepardveis, culminando na erradicagdo
bacteriana e favorecendo a cicatrizagdo de feridas. Ren et al.,! tém explorado a potencialidade das
nanoparticulas de NbC como agentes fototérmicos, destacando-se pela sua capacidade singular de
absorcao no espectro do infravermelho préximo. Estas nanoparticulas, ao serem expostas a irradiagao
laser IR, geram calor local, potencializando o tratamento fototérmico. Avalia¢gdes antimicrobianas in
vitro corroboram a eficacia das nanoparticulas de NbC contra patégenos como Staphylococcus aureus
e Escherichia coli. Adicionalmente, demonstrou-se que estas nanoparticulas favorecem a recuperacao
de feridas colonizadas por Escherichia coli, atenuam respostas inflamatorias e possuem um perfil de
biosseguranga satisfatorio in vivo. Em suma, as nanoparticulas de NbC se estabelecem como um
potente agente fototérmico, apresentando baixa toxicidade e elevada eficicia antimicrobiana in vivo.

Assim, enquanto a bioengenharia e a nanotecnologia continuam a redefinir os limites da ciéncia,
sua integragdo nas ciéncias da vida oferece oportunidades sem precedentes para avancos em
diagnostico, terapia e compreensdo dos mecanismos de interacdo das nanoparticulas com os sistemas
bioldgicos.® A pesquisa continua e a colaboragdo interdisciplinar sdo essenciais para alavancar todo

7-10

o potencial das produ¢des de nanoparticulas e novos biomateriais’'* nesta jornada desafiadora e

transformadora.

2 NANOPARTICULAS METALICAS E A ACAO ANTIMICROBIANA

As infecgOes bacterianas que manifestam resisténcia aos agentes antimicrobianos (4MR)
constituem um desafio proeminente a saide coletiva. Esta adversidade ¢ intensificada pelo
surgimento veloz de mecanismos de resisténcia bacteriana frente aos compostos antimicrobianos
correntemente empregados. A utilizagdo de nanoparticulas metalicas desponta como uma inovadora
alternativa terapéutica frente a resisténcia antimicrobiana, dada a sua capacidade distintiva de alterar
o potencial e a coesdo da membrana bacteriana, contrariar a formagao de biofilmes, gerar espécies
reativas de oxigénio (ROS), potencializar a resposta imunitaria do organismo hospedeiro e suprimir
a elaboragdo de RNA e proteinas mediante a ativagio de sequéncias intracelulares.!! A eficicia destas
nanoparticulas metélicas ¢ influenciada por caracteristicas intrinsecas, como sua morfologia,
dimensionalidade, carateristicas de superficie, polarizagdo e a aptiddo para transportar agentes
farmacologicos (Figura 1). Recentemente, tem-se dedicado especial atengdo ao estudo de
nanoparticulas derivadas de elementos como prata, ouro, cobre, 6xido de zinco, € mais recentemente
0 NbC, no combate a doengas bacterianas de espectro multirresistente.'?~!3
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Figura 1. Ilustragcdo esquematica da a¢do das nanoparticulas indicando as ac¢des antibacterianas

como potencial eficaz no combate a resisténcia antimicrobiana em microrganismos.
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2.1 Nanoparticulas de Prata

Nanoparticulas a base de prata (NPs Ag) com dimensionalidade sub-100 nm tém sido utilizadas
ha um tempo em dominios biomédicos devido ao seu notavel potencial antibacteriano. Estas NPs Ag

podem ser originadas através de procedimentos tanto bioldgicos quanto quimicos. A capacidade
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bactericida intrinseca destas nanoparticulas ¢ modulada por propriedades fisico-quimicas distintivas,
como morfologia, dimensionalidade, estratégias de funcionalizacdo superficial e proficiéncia de
penetracdo em biofilmes bacterianos. A baixa citotoxicidade aliada a robusta eficiéncia contra cepas
bacterianas com resisténcia a multiplos farmacos coloca as NPs Ag em destaque para terapias
antibacterianas.!®

Num estudo conduzido por Neiyaha e Zaman, foram investigadas as caracteristicas antibiofilme
de NPs Ag geradas biossinteticamente. As referidas nanoparticulas, oriundas de culturas de
Escherichia coli, manifestaram uma conformacao esférica e um diametro médio de aproximadamente
33,6 nm. Em ensaios com placa de microtitulacdo, utilizando uma concentracao de 10 mM de NPs
Ag, foram observadas propriedades inibitorias contra biofilmes de Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e Staphylococcus aureus, resultando em taxas de inibi¢do
de 94,7%, 36,2%, 30,4% e 22,2%, respectivamente. Nota-se que NPs Ag de escala reduzida (33,6
nm) exibem competéncia para adentrar a estrutura de biofilmes, desempenhando um papel crucial na
inibigdo de células bacterianas propensas a resisténcia antimicrobiana.!” Em contraponto, em um
trabalho de Palanisami e sua equipe, destacou-se a eficacia antibiofilme de NPs Ag de sintese quimica
face a linhagens resistentes de Pseudomonas aeruginosa. Uma concentragao bacteriana ideal de 105
UFC/mL resultou na inibigdo de 56% do biofilme da linhagem resistente.!8

Adicionalmente, um parametro crucial no desempenho das NPs Ag ¢ a sua funcionalizagao
superficial, que é preponderante para amplificar sua eficdcia antibacteriana contra linhagens
bacterianas com resisténcia polifairmacica. Slavin e colaboradores delinearam uma investigagdo
centrada em NPs Ag estabilizadas por lignina. Tais nanoparticulas, com didmetro em torno de 20 nm,
demonstraram ser potentes contra linhagens bacterianas multirresistentes como Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae e
Acinetobacter baumannii. Provas experimentais sugerem que NPs Ag associadas a lignina possuem
uma atividade superficial elevada, creditada a sua superior capacidade de interacdo com a membrana

de bactérias resilientes.!®

2.2 Nanoparticulas de Ouro

As nanoparticulas a base de ouro (NPs Au) t€ém emergido como ferramentas promissoras na
luta contra infec¢des bacterianas multirresistentes, atribuindo-se tal eficdcia a atributos intrinsecos
como sua escala dimensional, configuragio morfologica, modificagdes superficiais,

biocompatibilidade e propriedades Opticas. Estas particulas, cuja distribuicao dimensional pode variar
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entre 1 a 100 nm, exibem capacidades antimicrobianas notaveis, atuando de maneira efetiva contra
espécies bacterianas de classificagdes gram-positivas e gram-negativas. As caracteristicas elétricas e
Opticas das NPs Au evidenciam-se particularmente potentes no combate a cepas bacterianas
resistentes que formam biofilmes. Adicionalmente, seu perfil inerte e sua citotoxicidade
comparativamente reduzida, quando postas em paralelo com outras nanoparticulas metalicas,
consolidam sua preeminéncia no tratamento de bactérias resistentes.?’

Um estudo recente conduzido por Zalnéravicius e colaboradores apontou que nanoparticulas de
ouro de dimensodes reduzidas, estabilizadas via metionina, demonstraram notavel atividade antibiotica
contra bactérias resistentes, abrangendo categorias gram-positivas e gram-negativas. Dados
experimentais sugeriram que estas nanoparticulas, com dimensdes aproximadas de (@ ~ 1,8 nm), sdo
estabilizadas por meio de isdbmeros D e L da metionina. Observou-se que em concentragdes de 70
mgL!, estas NPs Au estabilizadas exibem propriedades bactericidas contra cepas como
Acinetobacter baumannii e Salmonella enterica, bem como contra Staphylococcus aureus resistente
a meticilina (MRSA) e Micrococcus luteus, alcangcando taxas de inibi¢do notoriamente elevadas. O
mecanismo subjacente desta atividade bactericida expressiva parece estar ligado a presenga de ouro

' Paralelamente, uma investigagdo conduzida por

monovalente na superficie das particulas.?
Chmielewska e equipe revelou que NPs Au, quando funcionalizadas com Ceragenin CSA-131 e
apresentando morfologias distintas, exibem propriedades antibacterianas amplificadas. Este
revestimento especifico com Ceragenin CSA-131 incrementa a eficicia bactericida, um fendmeno
atribuido a interagéo covalente entre grupos moleculares especificos.? Em um contexto relacionado,
Piktel e coautores examinaram a capacidade antibidtica de NPs Au de varias formas morfoldgicas,

verificando sua eficacia contra uma gama de patogenos.?? Em sintese, a escala e a morfologia das

NPs Au assumem um papel fundamental na vanguarda contra infec¢des bacterianas multirresistentes.

2.3 Nanoparticulas de Cobre

Historicamente, compostos de cobre, especificamente sulfato de cobre (CuSO4) e hidréxido de
cobre (Cu(OH)2), tém sido valorizados por suas propriedades antimicrobianas. Nanoparticulas de
cobre (NPs Cu) sdo caracterizadas por uma habilidade distinta: a eliminacdo de micro-organismos
via interagdo direta. Esta propriedade tnica conferiu-lhes a designag¢do de nanoparticulas metalicas
com capacidade autossanitizante. Além disso, quando contrastadas com outras nanoparticulas

metalicas, como as de ouro e prata, as NPs Cu oferecem uma alternativa economicamente mais viavel,

24,25
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Estudos realizados por Ubaid e colaboradores elucidaram a eficacia das NPs Cu contra
linhagens clinicamente resistentes, incluindo Streptococcus pyogenes, Enterococcus faecium e
Enterococcus faecalis. Os resultados experimentais indicam concentragdes inibitérias minimas para
estas bactérias de 1,25 mg/mL, 1,25 mg/mL e 0,625 mg/mL, respectivamente. Adicionalmente,
estabeleceu-se que as concentragdes bactericidas minimas eram de 2,5 mg/mL, 2,5 mg/mL e 5 mg/mL
para cada respectiva linhagem. A dimensdo nanométrica das NPs Cu permite a permeacdo através
das densas paredes celulares de bactérias gram-positivas, provocando a morte celular.?6 Em um estudo
correlato, Baig e sua equipe observaram que nanocompositos a base de 6xido de cobre e didxido de
titanio (CuO@Ti02), produzidos pela técnica de ablacdo a laser pulsado em liquido (PLAL),
demonstraram significativa atividade bactericida e anti-biofilme contra linhagens resistentes de
Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus aureus. Os dados sugerem que a presenga de CuO
potencializou a inibi¢ao de biofilmes em até 20% nas mencionadas cepas resistentes, com a morte
bacteriana sendo potencializada pela geragdo de ROS.?” Adicionalmente, uma investigagdo dirigida
por Harikumar focou na utilizagdo de NPs Cu revestidas com alginato e poliuretano na fabricacao de
dispositivos de filtragdo aquatica. O objetivo central era mitigar infecg¢des associadas a Escherichia
coli. Os dados sugerem uma atividade bactericida de 100% das NPs Cu apds um periodo de exposi¢ao
de 6 (seis) horas com as referidas cepas bacterianas, com a subsequente geragdo de ROS culminando

na morte celular.?®

2.4 Nanoparticulas de Oxido de zinco

Nanoparticulas de 6xido de zinco (ZnO NPs) manifestam caracteristicas intrinsecas, incluindo
capacidades de fotocatalise e foto-oxidagcdo, que sdo instrumentalmente cruciais no combate a
infecgdes bacterianas com resisténcia a multiplos agentes farmacoldgicos. A otimizacdo de suas
dimensdes e sua adequada funcionalizag¢do superficial potencializam a atividade antimicrobiana de
ZnO NPs frente a patdgenos Gram-negativos e Gram-positivos. Adicionalmente, a volumetria destas
nanoparticulas apresenta capacidade para mitigar os mecanismos intrinsecos as infecg¢des bacterianas
de resisténcia amplificada.?

Em um estudo de vanguarda realizado por Nejabatdoust e sua equipe, foi observado que as ZnO
NPs, quando associadas a estruturas de tiossemicarbazida e submetidas a uma interven¢ao funcional
através do 4cido glutamico (denominadas ZnO@GIlu-TSC), emergem como potenciais moduladores
das bombas de efluxo contra o patdégeno resistente Staphylococcus aureus. Analises experimentais

sublinharam que, ao serem confrontados com genes associados a bombas de efluxo (EPGs) na
27
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presenga combinada de ZnO@GIlu-TSC e ciprofloxacina (CIP), hd um incremento significativo na
eficdcia bactericida em determinadas concentragdes de ZnO@GIlu-TSC, comparativamente a
ciprofloxacina em sua atuagdo isolada. Em configura¢des especificas de conjuga¢do com CIP, a
ZnO@Glu-TSC exibiu uma modulagdo expressiva na transcricdo de certos EPGs. Estudos
corroboram que as ZnO NPs podem modular a transcri¢do genética bacteriana, possivelmente através
da geragdo de ROS ou pela intervengdo direta em fatores transcricionais associados.>

Em uma investigacdo concomitante, Ghasemi e Jalal exploraram a potencializagdo sinérgica
entre NPs ZnO e os agentes antimicrobianos ciprofloxacina e ceftazidima no combate a Acinetobacter
baumannii resistente. Evidéncias sugerem que, sob determinadas concentragdes de ZnO NPs, hd uma
potencializacdo da atividade antibacteriana de ambos os agentes, possivelmente atribuida a
modifica¢des na permeabilidade da membrana bacteriana e subsequente concentracdo intracelular de
antimicrobianos.?!

Sob um prisma fotocatalitico, ZnO NPs, quando sujeitas a radiagdo ultravioleta, estabelecem
interagdes com células bacterianas, resultando na geracdo de pares elétron-buraco. Essa dinamica
catalisa a producdo de ROS, que, por sua vez, compromete fungdes celulares vitais, levando a

eliminagdo de células bacterianas com resisténcia farmacolégica.?

3 NANOPARTICULAS E O REPARO TECIDUAL

A aplicacgdo de particulas nanométricas (NPs) nas areas de engenharia tecidual (ET) e medicina
regenerativa tem gerado crescentes implicacdes terapéuticas nas pesquisas cientificas. No dominio
da medicina regenerativa, uma série concatenada de eventos, englobando os componentes celulares
do biomaterial implantado, interacdes circulatorias e respostas do sistema imune do hospedeiro,
governa a maturagdo in vivo de tecidos projetados. Intrinsecamente, estratégias fundamentadas em
nanobiomimética apresentam um caminho avantajado para a otimizagdo das caracteristicas fisico-
quimicas dos materiais utilizados em ET. As prerrogativas tradicionais das NPs, abrangendo
procedimentos como transdug¢do viral, veiculagcdo genética, transfeccao de DNA, bio-sensoriamento
e reconhecimento molecular, foram repensadas e orientadas para objetivos intrinsecos a ET.
Paralelamente, novas prerrogativas foram engendradas com finalidades estritamente associadas a este
campo. As inovagdes atribuidas as NPs tém como meta aprimorar o processo de elaboragdo,
juntamente com os desempenhos bioldgico, eletromecanico e estrutural dos biomateriais, além de

modular de forma eficiente as respostas celulares do hospedeiro no processo regenerativo.** Na busca
28
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por uma regulacao meticulosa da maturacao tecidual, que tem implicagdes diretas na integragao e
durabilidade dos materiais implantados, estruturas nanométricas estdo sendo investigadas para
conferir propriedades antimicrobianas, incremento na atividade biologica, ajustes estruturais,
rastreabilidade temporal, liberacdo controlada de bioagentes, inducdo a respostas teciduais
adjacentes, e refinamento nas técnicas de bioimpressdo. Em destaque, NPs de origem ceramica,
metalica, polimérica e magnética/paramagnética se consolidam como pilares na ET, delineando o
caminho para a engenharia de 6rgaos sintéticos e organoides. Estas particulas demonstram potencial

tanto em modulagdes diretas no comportamento celular®>-3%

, quanto nas caracteristicas estruturais e
funcionais dos biomateriais.>*** Distintamente, considerando a afinidade estrutural com tecidos
enddgenos, hidrogéis poliméricos estdo sendo meticulosamente adaptados para ET, integrando
particulas de metais preciosos, sobretudo Au, Ag ¢ NPs a base de Fe.*! Estas combinagdes tém
aplicagdes tanto em tecidos de matriz mole quanto em estruturas densas, como o tecido osteal, com
métodos que englobam: (i) reticulagdo hidrogelar em uma solugdo NP/poliéster, (ii) sintese in situ de
NPs no seio matriz do hidrogel, (iii) sintese concomitante de NPs e formacao de hidrogel, e (iv)
reticulacdo hidrogelar mediada por NPs. Analogamente, NPs carbonaceas e polimeros condutivos
estdo sendo amalgamados a hidrogéis, originando estruturas hibridas com potencial aplicagdo em ET
cardiaca, neural e osteal.*? E imperativo reconhecer que cada tipo tecidual apresenta singularidades e
desafios, tornando imprescindivel a concep¢do de estratégias terapéuticas nanotecnologicas

customizadas, afinadas as demandas bioldgicas de cada 6rgao em questdo.

4 PERSPECTIVAS DO CARBONETO DE NIOBIO NA ACAO ANTIMICROBIANA E
REGENERACAO TECIDUAL

No contexto atual, em que a resisténcia antimicrobiana (AMR) é uma preocupagdo global, a
explorag¢do de nanoparticulas de NbC como agentes antimicrobianos potenciais abre novos caminhos
para o desenvolvimento de novas tecnologias e estratégias de tratamento inovadoras. O potencial de
reparo tecidual das dos scaffolds contendo as nanoparticulas NbC pode ser um avango significativo
na medicina regenerativa. O Brasil atualmente tem a maior reserva, e ¢ o maior produtor de Nidbio
(Nb) do mundo, cerca de 90% da reserva do Nb estd no pais. Isso pode ter impactos diretos, na
exploragdo de novas tecnologias a base de Niobio, bem como na investigacdo destas novas
tecnologias para recuperacao de pacientes com feridas complexas, queimaduras, lesdes traumaticas
ou doengas que afetam a integridade do tecido 6sseo, incluindo certas condi¢des degenerativas como

osteoporose.
29
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Infeccdes bacterianas incurdveis, biofilmes microbianos impenetraveis e resisténcia aos
antibioticos irreversivel estdo entre as ameagas mais perigosas para os seres humanos no quadro pds-
pandemia. Com poucas estratégias eficazes disponiveis no desenvolvimento antimicrobiano,
metodologias inovadoras inspiradas nos avangos de outros campos, como a nano-medicina e nano-
biotecnologia, estdo se tornando cada vez mais atraentes para a realizagdo de agentes antibacterianos
inovadores.®

A AMR, principalmente causadas por 6 (seis) patégenos: Escherichia coli, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae, Streptococcus pneumoniae, Acinetobacter baumannii e Pseudomonas
aeruginosa, ¢ uma grande ameaga a saude global, tendo causado cerca de 4,95 milhdes de mortes em
2019.% Para combater essa disseminagdo, ¢ necessario melhorar a inteligéncia preditiva e aprimorar
tecnologias no enfrentamento 8 AMR.** Infelizmente, novas tecnologias € mecanismos de combate a
AMR estdao sendo pouco investigados em ambito nacional. Enquanto isso, modelos preditivos de
incidéncia para doengas virais, como influenza, dengue e COVID-19 foram testados e validados na
realidade, mas ainda ndo para a disseminac¢ao de organismos resistentes a antimicrobianos (AMROs).

A compreensdo do mecanismo de acdo antimicrobiana e reparo tecidual pelas NPs de NbC, bem
como desenvolvimento de um biomaterial como um scaffold multifuncional contendo nanoparticulas
através do NbC e validagdo da sua AMR em diferentes cepas bacterianas e potencial atividade de
reparo tecidual 6sseo torna um desafio importante em pesquisas no Brasil, onde os recursos do Nidbio
sdo vastos. O NbC ¢ biocompativel e biodegradavel, e possui alta capacidade de transducao
fototérmica, apresentando biodegradabilidade responsiva ao estresse oxidativo e ¢ gradualmente
degradado no ambiente microbiano infeccioso rico em H202 ap6s matar as bactérias. Além disso, o
NbC apresenta capacidade de eliminagdo de radicais livres, o que pode promover a recuperagdo
hematopoiética apos tratamento combinado com radiagdo ionizante.5

O NbC revestido com vidro bioativo foi investigado no tratamento de cancer dsseo, € na
regeneracdo tecidual de defeitos Osseos.* No entanto, o uso de Nps de NbC como agente de
interferéncia em biofilmes tem sido pouco relatado, e 0 mecanismo antibacteriano das nanoparticulas
de nidbio ainda ndo esta devidamente fundamentado na literatura. O que se sabe atualmente ¢ que
compdsitos de NbC desempenham um papel vital na supressdo de bactérias por meio de multiplos
mecanismos, em termos de eliminag¢do de biofilme, quando as bactérias tentam invadir a superficie
de um implante, o composito de NbC ativa o regulador do gene acessorio (Agr) que impede a
aderéncia bacteriana e promove a separacdo do biofilme (Figura 2). Espera-se que o filme contendo
as nanoparticulas de NbC seja um candidato promissor e seguro para a modificagcdo da superficie do

biofilme bacteriano, capaz de inibir e eliminar bactérias resistentes, e assim, promover a cicatrizagao
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simultaneamente nos estudos de regeneracao tecidual.

Figura 2. Tlustragdo esquemadtica da estratégia de eliminagdo bacteriana trimodal (resistente a
biofilmes, bactericida intrinseco e termoablacdo de bactérias) e das propriedades de regeneragdo de

tecidos.

| Bactéria viva | [ Bactéria morta |

Bactericida
Intrinseco

Terapia
Térmica

Fonte: modificado de Yang et a..°.

Os scaffolds hibridos contendo as nanoparticulas de NbC podem se tornar a base para o
desenvolvimento de uma nova geragdo de biomateriais multifuncionais, ou sistemas de liberag¢ao de
medicamentos e terapias. Isso pode incluir curativos antimicrobianos avangados, implantes com
propriedades regenerativas melhoradas, entre outras aplicacdes.

Ao melhorar os métodos de tratamento e recuperagdo para uma variedade de condi¢des, o projeto
tem o potencial de contribuir significativamente para a satde publica. Ele pode ajudar a reduzir as
taxas de infec¢do bacteriana, acelerar a recuperagdo de lesdes e, potencialmente, melhorar a qualidade

de vida para pacientes com condic¢des cronicas ou degenerativas de tecidos.

5 CONCLUSAO

O advento da nanotecnologia e o refinamento da manipulacdo de nanoparticulas tém tracado
um caminho inovador nas ciéncias da vida, sobretudo nas areas de biologia e medicina. As
peculiaridades quimicas e fisicas proporcionadas pelas nanoparticulas, especialmente devido as suas
altas razdes superficie-volume, t€ém possibilitado avangos promissores no biodiagnostico e em

intervengdes terapéuticas. Nesse cenario, as nanoparticulas de NbC tém se destacado por suas
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propriedades singulares, tanto como agentes fototérmicos quanto potenciais agentes antimicrobianos.

A potente acdo das nanoparticulas de NbC contra patégenos bacterianos, em conjunto com seus
beneficios na promog¢ao da recuperacao tecidual, ressalta a relevancia deste composto no combate a
resisténcia antimicrobiana, uma das maiores preocupacgdes da satide global atualmente. A natureza
biocompativel e biodegradavel do NbC, aliada a sua capacidade de interagdo efetiva com biofilmes
bacterianos, sinaliza para uma geracdo emergente de biomateriais multifuncionais com aplica¢des
terapéuticas abrangentes.

Tendo em vista que o Brasil ¢ detentor da maior reserva de Niobio, essa inovagdo ndo apenas
alavanca o pais como um protagonista na pesquisa de nanotecnologia e medicina regenerativa, mas
também apresenta potenciais implicagdes econdmicas e tecnologicas. Essas descobertas apontam
para um futuro onde biomateriais baseados em NbC possam ser utilizados no tratamento de diversas
condi¢des médicas, incluindo lesdes traumaticas, queimaduras e doengas degenerativas.

Contudo, ¢ essencial enfatizar a importancia de estudos adicionais e investigagdes aprofundadas
sobre os mecanismos de agdo e interagdes destas nanoparticulas em diferentes contextos bioldgicos.
Com os desafios impostos pela AMR e as ameagas emergentes no cendrio pds-pandemia, a pesquisa
e o desenvolvimento de estratégias terapéuticas eficazes e inovadoras, como as baseadas em

nanoparticulas de NbC, tornam-se imperativos para um futuro mais seguro e saudavel.
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PREVALENCIA DE CERVICALGIA ENTRE ESTUDANTES UNIVERSITARIOS DA
AREA DA SAUDE DURANTE O ENSINO REMOTO

Prevalence of cervicalgia among university students in the health area during remote education

RESUMO

Introducdo: A dor cervical destaca-se como um tipo de algia de alta prevaléncia
em estudantes universitarios, sendo que o posicionamento inadequado ¢ descrito
como um dos fatores contribuintes paro o desenvolvimento deste tipo de dor. O
objetivo deste trabalho foi analisar estudantes universitarios de cursos da area da
saude durante o ensino remoto decorrente da Pandemia de COVID-19. Métodos:
Trata-se de um estudo observacional transversal que utilizou escalas validadas na
literatura com o intuito de caracterizar a prevaléncia e nivel (EVA) da dor cervical
cronica e o impacto na qualidade de vida (SF-12) e funcionalidade (CNFDS) em
estudantes universitarios. Resultados: Foi observado que durante o periodo do
ensino remoto, houve um aumento de 30% na prevaléncia de dor cervical cronica,
além disso, a maior parte do estudantes classificavam sua dor estatica e em
movimento a niveis moderados (EVA — 4 4 7 pontos). Além disso pode-se
observar que a dor influéncia diretamente na qualidade de vida e funcionalidade
dos estudantes de forma moderada. Conclus@o: Nossos resultados sugerem que o
ensino remoto promoveu influéncia direta no aumento da dor cervical cronica bem
promoveu impactos importantes na qualidade de estudantes universitarios.

Palavras-chave: Dor cervical; Qualidade de vida; Universitarios.

ABSTRACT

Introduction: Neck pain stands out as a highly prevalent type of pain in university
students, and inadequate positioning is described as one of the contributing factors
for the development of this type of pain. The objective of this work was to analyse
university students of courses in the health area during remote teaching due to the
COVID-19 Pandemic. Methods: This cross-sectional observational study used
scales validated in the literature in order to characterize the prevalence and level
(VAS) of chronic neck pain and the impact on quality of life (SF-12) and
functionality (CNFDS) in University students. Results: It was observed that
during the remote teaching period, there was a 30% increase in the prevalence of
chronic neck pain, in addition, most students classified their static and movement
pain at moderate levels (VAS - 4 to 7 points). In addition, it can be observed that
pain directly influences the quality of life and functionality of students in a
moderate way. Conclusion: Our results suggest that remote teaching directly
influenced the increase in chronic neck pain and promoted important impacts on
the quality of university students.

Keywords: quality of life; neck pain; college students.
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1 INTRODUCAO

A Cervicalgia ¢ uma sindrome caracterizada pela dor e limitagdo na amplitudede
movimento da regido cervical, podendo causar desde pequenos desconfortos até dores intensas
ou, até mesmo, incapacitantes !. A coluna cervical é uma estrutura articulada que sustenta a
cabeca e proporciona ampla movimentacao. Sua amplitude de movimento durante as atividades
do dia a dia geram estresses biomecanicos frequentes, que podem levar a sintomas agudos,
temporarios e cronicos, bem como lesdes ou aceleragao de processos degenerativos nas estruturas
vertebrais e suas articulagdes 2.

Desse modo, a cervicalgia apresenta alta prevalénca na populacdo, podendo ser classificada
como aguda e autolimitada ou cronica 2. O quadro mais observado é de dor cervical cronica com
agudizacdo, sendo que para ser considerada cronica, a dor deve permanecer por no minimo trés
meses 3. Os principais determinantes biomecanicos sdo movimentos bruscos, longa permanecia
em posi¢do inadequada mantida de forma prolongada, esfor¢o ou trauma 4,

De acordo com o Global Burden of Disease, em 2015, mais de um ter¢o de um bilhdo de
pessoas tiveram dores no pesco¢o com duragdo de mais de trés meses e a dor no pescoco foi
classificada como a quarta principal causa de incapacidade global, logo apds da doenga cardiaca
isquémica, doenga cerebrovascular e infec¢do respiratoria inferior °.

Durante os tltimos anos, um crescente nimero de dados estd mostrando que a “sindrome do
pescoco de texto” pode ser considerada uma sindrome emergente do século XXI °. Essa condi¢do
clinica refere-se ao inicio de degeneragdo da coluna cervical que resulta do estresse repetido de
flexdo frequente da cabega para frente olhando para as telas de dispositivos moveis e enquanto
“enviamos mensagens de texto” por longos periodos de tempo. A “sindrome do pescogo de texto”
¢ mais comum em adolescente, que, por varias horas por dia e varios dias por anos, debrugam-se
sobre os smartphones e computadores pessoais com mais frequéncia do que no passado °. Além
disso, estudos atuais tem relatada a relacdo direta entre o aumento da utilizagdo de dispositivos
eletronicos e a dor cervical cronica .

Partindo desses principios, a pandemia da COVID-19 fez com que varias das atividades
fossem transferidas para tela dos computadores, tablets e smatphones, sendo o publico
univertsitario uma das populagdes que mais foram afetadas com essas mudangas 7. Essa nova
realidade promoveu adaptagdes no ensino fazendo com que estes individuos passassem muito
mais tempo em posi¢des inadequadas por longos periodos ®. O conhecimento sobre o impacto

que este cenario pode trazer a universitarios, ¢ de grande relevancia tanto para a literatura quanto
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para a conscientizagdo desta populacdo, a fim de evitar complicagdes futuras. Assim, o objetivo
deste trabalho foi identificar a prevaléncia da dor cervical cronica e o impacto desta na qualidade
de vida de estudantes universitarios da area da saude de uma universidade no interior paulista que

foram mantidos no ensino remoto durante os anos de 2020 e¢ 2021.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo observacional analitico transversal, com método de levantamento de
dados a partir de questionarios auto aplicados validados e analises quantitativas realizadas em
alunos dos cursos da area da saude do Centro Universitdrio Nossa Senhora do Patrocinio
(CEUNSP), no periodo de agosto de 2020 a junho de 2021. O recrutamento dos voluntarios foi
realizado através da divulgacao do estudo por meio digital, utilizando plataformas de midia social
e e-mail. Todos os voluntarios que concordaram em participar do estudo assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE). O presente trabalho foi submetido e aprovado pelo
Comité de FEtica em Pesquisa do Centro Universitario Nossa Senhora do Patrocinio
(CEP/CEUNSP) sob o protocolo 52306621.0.0000.8084.

Foram incluidos no estudo, estudantes universitarios entre 18 a 35 anos, cursando qualquer
curso da area da saide dentro do CEUNSP, que apresentavam dor cervical ha mais de 3 meses
com pelo menos 1 episoédio semanal inespecifico. Foram excluidos individuos com: historico de
fraturas na regido cervical, historico de cirurgias na Coluna Vertebral, dorméncia ou parestesia de
Membro Superior, doengas associadas, histdrico de tumores ou cancer nos ultimos 5 anos, € que
tenham iniciado pratica de atividade fisica nos ultimos 3 meses.

Foram coletados dados demograficos gerais dos voluntarios através de um questionério
elaborado pelos autores na plataforma Google Forms® contendo: Nome, idade, sexo, curso o qual
frequentava dentro da area da satide, pratica de atividade fisica, tempo da presenga de dor cervical,
tempo de permanéncia em dispositivos eletronicos como tablets, smartphones e computadores, €
medicamentos utilizados.

Foram utilizados ainda os questiondario avaliativos apresentados a seguir.

1.1.Escala Visual Analdgica

A Escala Analgosica(EVA) foi utilizada para para avaliacdo da dor cervical dos voluntérios de

forma estatica e nos movimentos de flexdo, extensdo, inclinacao lateral e rotacio méxima de forma
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ativa do pescogo, sendo apresentadas imagens ilustrativas que guiavam o voluntario para a
realiza¢do dos movimentos °.

A EVA ¢ uma escala utilizada para avaliar o quadro da dor. E consiste em uma linha horizontal
ou vertical, de dez centimetros, enumerado com o nimero inicial zero e final dez, sendo o nimero

zero retratado auséncia de dor € o dez uma dor exacerbada.

1.2. Qualidade de Vida - 2-item short-form health survey (SF-12)

Para avaliacdo da qualidade de vida dos voluntdrios com dor cronica foi utilizado o
questionario 12-Item Short-Form Health Survey (SF-12).

O SF-12 ¢é composto por 12 itens que avaliam as dimensdes capacidade funcional, aspectos
fisicos, dor, estado geral de saude, vitalidade, aspectos sociais, aspectos emocionais ¢ saude
mental, considerando a percep¢do do individuo em relagdo a aspectos de sua vida nas quatro
ultimas semanas. Cada um dos 12 itens possui um conjunto de possiveis respostas distribuidas em
uma escala tipo Likert, sendo possivel, a partir de aplicagdo de um algoritmo proprio do
questionario, serem calculados dois dominios, componentes fisico (PCS) e o componente mental

(MCS) mental '°.

1.3.Escala Funcional De Incapacidade Do Pescoco De Copenhagen- (CNFDS)

A escala CNFDS ¢ uma ferramenta de avaliagdo clinica que evidencia com precisdo a
percep¢do do paciente com relagdo a sua funcionalidade frente ao cenario de dor cervical. O
CNFDS ¢ um questionario validado de auto avaliagdo, o que torna mais fécil a sua aplicagdo,
podendo ser executada diretamente pelo paciente. A pontuagcdo maxima ¢ 30 pontos, € a minima ¢

de 0, sendo que quanto maior a pontuagdo, maior a disfungdo cervical .

2.4 Analise Estatistica

O dados foram tabulados e analisados no programa estatistico Sofiware Graph PadPrism
7.0 (San Diego, CA, USA), através de uma Andlise Descritiva Unidimensional, considerando
dois tipos de varidveis, a saber: nominal e escalar. Nas variaveis nominais foram calculados a
frequéncia percentual e absoluta; ja nas varidveis escalares foramcalculados o desvio padrdo,

média, maximo ¢ minimo com um intervalo de confianga (IC) de 95%.
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3 RESULTADOS

A amostra foi constituida por 43 estudantes portadores de dor cervical cronica inespecifica,
com idade média de 21,8 (£6,2) anos. Sendo a amostra composta por 87,5% mulheres e 12,5%
homens.

Da amostra em questdo, 70% realizavam algum tipo de atividade fisica, sendo 61% com
frequéncia de duas ou trés vezes por semana e 9% realizavam todos os dias. Destaca-se que 30%
se classificavam como sedentarios.

Com relagdo ao tempo de presenca da dor cervical inespecifica, 35% relataram o inicio da
presenga da dor nos ultimo 3-4 meses com pelo menos um episodio semanal e 65% deles
apresentavam dor cervical a mais de 4 meses (Figura 1A). Ainda, 70% dos estudantes relataram
que apresentavam dor cervical frequente antes da pandemia de COVID-19, e 30% relataram que

a dor teve inicio durante a pandemia (Figura 1 B).

Figura 1. A — Tempo de surgimento da dor cervical em estudantes universitarios de cursos da area
da saude do CEUNSP. B- Presenca de Dor Cervical antes da pandemia da COVID-19 cervical em

estudantes universitarios de cursos da area da saude do CEUNSP.

@ TEMPO DE SURGIMENTO DA DOR CERVICAL PRESENCA DE DOR CERVICALANTES DA PANDEMIA

m3-4 meses mMais de 4 meses mNZo mSim

Fonte: Autor

Os relatos relacionados ao tempo de permanéncia em dispositivos eletronicos foram de 57%

em estudantes que passavam 6 a 8 horas em frente aos dispositivos, 30% relataram que
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permaneciam por mais de 8 horas e 13% dos estudantes relataram que permaneciam por menos

que 6 horas (Figura 2).
Figura 2. Tempo de uso e permanéncia, em horas, de estudantes universitarios em dispositivos

eletronicos.
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Fonte: Autor

Da amostra, 38% do estudantes relataram o uso de relaxante muscular para dor cervical, 9%
utilizavam analgésico para dor cervical, 9% faziam uso de algum outro tipo de medicamento para
dor e 14% deles ndo utilizavam medicamentos.

Com relacao a dor referida através da EVA no modo estatico, 58,1% dos estudantes relataram
dor entre 0 a 3 pontos, 34,8% indicaram pontuacdo entre 4 a 7 pontos e seomente 9,3% relataram
pontuagdes entre 8 a 10.

Para a analise da EVA em movimento foi observado que, durante o movimento de flexdo
maxima 34,8% relataram presenca de dor entre 0 a 3 pontos, 51,2% relataram dor entre 4 a 7
pontos e 13,9% apresentaram pontuagdes entre 8§ a 10 pontos. J4 para o movimento de extensio

maxima a grande maioria dos estudantes 60,4% apresentaram dor pontuada entre 4 4 7 pontos.
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Figura 3. Percentual de estudantes e suas respectivas pontuacdes da EVA estatico e nos
movimentos de flexdo e extensdo maxima.
Escala Visual Analdégica
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Fonte: Autor

Ainda para a EVA em movimento, foi observado que para os movimentos de inclina¢ao
lateral para a esquerda e rotagdo também para a esquerda, a maior parte dos estudantes relataram
dor entre 4 a 7 pontos, sendo 65,1% e 67,4% respectivamente. Ja para os movimetos de inclinagao
lateral e rotacdo para direita foi observado que uma minoria apresentava dor na pontuagdo de 8 a

10 (4,6%).

43

v.1|n.2|2023



ARTIGO CIENTIFICO

Revista VIDA: Ciéncias da Vida (VICV)

nnnnnnnnnnnnn

Figura 4. Percentual de estudantes e suas respectivas pontuagdes da EVA nos movimentos de

inclinagdo lateral direita (D) e esquerda (E) maxima, e rotagdo a direita (D) e esquerda (E) méxima.
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Fonte: Autor

Para anélise do questiondrio SF12, ¢ possivel observar na Tabela 1 que a média da pontuagdo
no dominio de PCS foi de 52,12 entre os participantes, sendo observado valores minimos de 41,41
e maximo de 59,75. J& para o dominio MCS a média entre os participantes foi de 49,46

apresentando valor minimo de 29,97 e maximo de 62,37.

Tabela 1. Sumadrio estatistico dos componentes fisicos e mentais analisados peloquestionario

SF12.
Dominio Média +dp Mediana Minimo Maximo
PCS 52,17 +4,8 51,45 41,41 59,75
MCS 49,46 £11,3 50,27 29,97 62,37

Fonte: Autor

Para Escala Funcional de Incapacidade do Pescogo de Copenhagen foi observado que 20,9%
dos estudantes apresentavam incapacidade minima, 32,5% apresentam incapacidade leve, 27,9%

apresentavam incapacidade de leve a moderada e 18,6% incapacidade moderada (Figura 8). Esta
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escala obteve uma média de pontuagdo de 12,243, com o minimo de 0 pontos e maximo de 24

pontos.

Figura 5. Percentual médios dos estudantes com relacdo a classificagdo da Escala Funcional de

Incapacidade do Pescogo de Copenhagen.
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Fonte: Autor
4 DISCUSSAO

A prevaléncia da cervivalgia em estudantes universitarios ja ¢ discutida na literatura hd muito
anos , além disso os impactos na qualidade de vida bem como na funcionalidade 7, é alvo de
discussdo para inimeros tratamentos podendo ser medicamentosos 2, através de exercicios ou
recursos fisioterapéuticos. A pandemia da COVID-19 trouxe uma nova realidade aos estudantes
decorrente principalmente do isolamento social, que apesar de benéfico para a redugdo da
contaminagdo, trouxe consequéncias psicossociais € o aumento de diversas dores
musculoesqueléticas, principalmente pelos longos periodos em posi¢des inadequadas que os
estudantes foram expostos, decorrente do aumento da utilizagdo de dispositivos eletronicos 7.

O presente estudo observou que a cervicalgia ja era uma realidade em grande parte dos
estudantes, porém as consequéncias da pandemia fez com que essa prelavéncia aumenta-se,

trazendo ainda impactos na qualidade de vida e funcionalidade da regido cervical dos estudantes.
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Essas dados podem ser observado pelo aumento de 30% da presenca de cervivalgia durante a
pandemia.

Toledo et al., 2023 ', discutiram em seu estudo o aumento de alteragoes psicologicas € o
impacto da qualidade de vida em estudantes portadores de dor cervical decorrente da pandemia da
COVID-19, tendo evidenciando um aumento da prevaléncia e dos impactos psicossociais dos
portadores durante a pandemia, destacando que o sexo feminino foi o mais afetado. Esses achados
corroboram com o presente estudo, uma vez que durante a pandemia foi observado aumento da
prevaléncia de cervicalgia nos estudantes, além da dor promover impactos negativos na qualidade
de vida demosntrado pelos resultados do SF-12.

O aumento de dores musculoesqueléticas ndo especifica, foi relatado na literatura como umas
das mais importantes consequéncias decorrente do isolamento social durante a pandemia da
COVID-19. Carpintero-Rubio et al., 2021 4, apresentaram um estudo realizado na Espanha que
destacou que os episodios de dores musculoesqueléticas aumentaram significativamente na
populacdo adulta durante o confinamento em cerca de 22%, sendo as dores na coluna vertebral as
de maior prevaléncia (49%), corroborando com o nosso estudo que tambem evidenciou um
aumento durante o ensino remoto decorrente do confinamento.

A pratica de atividade fisica reduzida e o elevado tempo de permanéncia em posicdes
inadequedas em frente a dispositivos eletronicos tem sido destacados como fatores que
influénciam diretamente no surgimento de dores cronicas %15, fatores estes evidenciados no
presente estudo, ja que 87% dos estudantes relataram permanecer mais de 6 horas utilizando
dispositivos eletronicos. Além disso, 30% dos estudante declararam-se como sedentarios por ndo
praticar nenhum tipo de atividade fisica regular.

Os aspectos fisicos e mentais foram também discutidos neste estudo uma vez que o SF-12
buscou identificar o impacto na qualidade de vida dos estudantes portadores de dor cervical
cronica. O presente estudo demosntrou que tanto nos componentes fisicos (PCS) como mentais
(MCS) portadores de cervicalgia tendem a apresentar impactos moderados da dor na qualidade de
vida, sendo esses resultados similares aos discutidos por Maciel et al., 2020 '®, que destacaram o
impacto da dor cervivcal em adultos através do questionario SF-36, relatando que a dor cervical
se apresenta como um fator prejudicial a qualidade de vida dos seus portadores.

Este estudo apresenta algumas limitacdes devem ser consideradas na interpretacdo dos
resultados. Um primeiro ponto a se destacar ¢ que os questionarios foram aplicados por meio de

canais online, o que pode determinar um desinteresse em responder todas as perguntas com
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aten¢do, além disso o estudo foi limitado a estudantes que cursavam a area da satde, ndo podendo

se refletir os resultaodos a os demais grupos universitarios.

5 CONCLUSAO

Apartir dos dados apresentados ¢ possivel concluir que a dor cervical cronica ¢ uma condi¢ao
de alta prevaléncia em estudantes universitarios, trazendo impactos importantes na qualidade de
vida e funcionalidade dos individuos, além disso as consequéncia da permanéncia de tempos
prolongados em dispositivos eletronicos decorrente do ensino remoto sugere um aumento dessa

prevaléncia e seus impactos.
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FATORES COMPORTAMENTAIS DE TUTORES INFLUENCIAM A OBESIDADE
CANINA

Behavioral factors of tutors influence canine obesity

RESUMO

A obesidade canina ¢ um problema cada vez maior na medicina veterindria. Os tutores | . Fernandes
t€m total manipulagdo do estilo de vida de seus animais visto que podem controlar a | Laboratério de Farmacologia e Toxicologia Animal,
quantidade e qualidade de alimento que seus cdes ingerem e o nivel de atividade fisica | Hospital Veterinario, Universidade Brasil,
com passeios € brincadeiras. Neste contexto, objetivou-se pesquisar os fatores | Descalvado/SP, Brasil.
comportamentais de tutores correlacionados com a obesidade canina, € como 0s
mesmos tem influéncia no estilo de vida de seus cdes de estimagdo. Assim, pesquisas
bibliograficas foram realizadas no Pubmed e Google Académico para identificar L L . ; . .

. . . . aboratorio de Farmacologia e Toxicologia Animal,
estudos recentes relacwnad(_)s a obesidade canina, ¢ estes dados foram correlacmpados Hospital Veterinério, Universidade Brasil,
com um levantamento realizado com 235 tutores de diversas regides do Brasil. Os | pescalvado/SP, Brasil.
resultados demonstraram correlagdo negativa de 28,75% (p<0.0001) entre a pratica de
exercicio fisico do tutor e o habito de consumo de alimentos “fast food”, confirmando | *Autor correspondente
um bom habito de alimentacado dos tutores que praticam atividade fisica regularmente. | marco.belo@ub.edu.br
Correlagdo negativa de 42,69% (p<0.0001) entre o habito de compartilhar comida ao
tipo de alimento oferecido ao pet revelou que os tutores que ofereciam somente
comida comercial para caes também nao tinham o habito de compartilhar sua comida
com o animal. Por outro lado, observou-se correlacdo positiva 22,32% (p<0.0001)
entre a baixa frequéncia de passeios e a oferta de petiscos, € 29,90% (p=0.0006) entre
o0 habito de compartilhar comida com o Pet e a oferta de petisco, confirmando os maus
habitos dos tutores que além de compartilharem comida com os cles também
oferecem petiscos aos mesmos. Uma vez que tutores de cdes possuem maus héabitos
alimentares e sedentarismo, a tendéncia ¢ compartilharem o mesmo ambiente com
seus animais de estimagdo. Portanto, a educagdo do tutor sobre os riscos a saude
associados a um cdo com sobrepeso ou obesidade ¢ essencial, visto que muitos tutores
ndo reconhecem a obesidade de seus animais.

M. A. A. Belo*
https://orcid.org/0000-0001-5845-3940

Palavras-chave: Caes; Tutor; Obesidade; Medicina veterinaria

ABSTRACT

Canine obesity is an increasing problem in veterinary medicine. Owners have
complete control over their animals' lifestyle as they can control the quantity and
quality of food their dogs eat and the level of physical activity with walks and games.
In this context, the objective was to investigate the behavioral factors of owners
correlated with canine obesity, and how they influence the lifestyle of their pet dogs.
Thus, bibliographical searches were carried out on Pubmed and Google Scholar to
identify recent studies related to canine obesity, and these data were correlated with
a survey carried out with 235 owners from different regions of Brazil. The results
demonstrated a negative correlation of 28.75% (p<0.0001) between the owner's
practice of physical exercise and the habit of consuming “fast food”, confirming a
good eating habit for owners who practice physical activity regularly. A negative
correlation of 42.69% (p<0.0001) between the habit of sharing food and the type of
food offered to the pet revealed that owners who only offered commercial dog food
also did not have the habit of sharing their food with the animal. On the other hand,
a positive correlation of 22.32% (p<0.0001) was observed between the low
frequency of walks and the provision of snacks, and 29.90% (p= 0.0006) between
the habit of sharing food with the Pet and offering snacks, confirming the bad habits
of owners who, in addition to sharing food with their dogs, also offer them snacks.
Since dog owners have poor eating habits and a sedentary lifestyle, the tendency is
to share the same environment with their pets. Therefore, owner education about the
health risks associated with an overweight or obese dog is essential, as many owners
do not recognize their animals' obesity.

Keywords: Dogs; Tutor; Obesity; Veterinary medicine
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1 INTRODUCAO

Os tutores possuem significativa influéncia no excesso de gordura em seus animais, devido
ao fato de que cdes dependem totalmente do tutor para se alimentarem e sairem para passear,
predispondo a um manejo nutricional incorreto e sedentarismo. Alguns tutores ndo tem a real
percepcao do estado fisico de seu cdo, muitos ndo reconhecem a obesidade como um problema
real tanto para eles quanto para os cdes. Entre os fatores que contribuem para obesidade canina
estd a incapacidade de identificar um cdo com sobrepeso/obesidade, o que ¢ uma barreira critica
para intervir na saude de seu cdo !.

Existem muitas semelhancas entre a obesidade canina e humana, incluindo as
consequéncias clinicas da obesidade, as necessidades de nutrigdo e mudanca de comportamento
de atividade fisica, compreensio da fome fisica e emocional 2. Os fatores de risco para obesidade
também sdo semelhantes entre os tutores e seus cdes, como o sedentarismo °.

A obesidade é o distarbio nutricional mais comum em cdes, afetando até metade dos
animais de estimagdo e ¢ o distirbio nutricional mais comum em seres humanos em paises
desenvolvidos®*. O controle do peso e a nutricdo devem fazer parte dos exames de saude e dos
cuidados preventivos * A obesidade ¢, portanto, de importidncia nos campos da medicina e da
medicina veterinaria.

Animais de estimagdo clinicamente obesos sdo propensos a desenvolverem vdrias
condi¢des clinicas, como inflamacdo cronica, dislipidemia, resisténcia a insulina, disturbios
cardiorrespiratorios e canceres >, que podem reduzir a qualidade e a expectativa de vida dos cdes
alterando inclusive o comportamento farmacocinético de drogas na terapéutica ’. A condi¢do obesa
ndo afeta apenas o estado de satide dos animais, mas também a situacdo econdomica dos donos de
animais de cdes devido ao aumento dos gastos de assisténcia médica veterinaria para cies®.

E uma importante etapa compreender os fatores que estio correlacionados com o
desenvolvimento dessa disfun¢do e, desta forma entender como discutir de forma mais adequada
com os tutores com o intuito de prevenir e tratar a obesidade de seus cdes de estimagdo. O objetivo
principal deste estudo foi entender os fatores correlacionados com a obesidade canina e como o
dono tem influéncia no estilo de vida de seus cdes de estimagdo, apresentando semelhanca entre

obesidade canina e obesidade humana, demonstrando a influéncia do tutor no excesso de peso de
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seu cdo de estimagdo, bem como investigar a percep¢ao do dono em relacdo ao escore corporal

de seu cao de estimacao.

2 MATERIAL E METODOS

2.1. PLANO DE BUSCA E SELECAO DE ARTIGOS

Pesquisas bibliograficas foram realizadas para identificar estudos recentes relacionados a

obesidade canina, na base de dados do PubMed e Google académico.

2.2. ELABORACAO E DIVULGACAO DO QUESTIONARIO

O questionario foi elaborado com bases em estudos envolvendo a obesidade canina e foi
construido através do “Google Forms”. Os participantes foram recrutados via midia social. Antes
de participar do estudo on-line, os participantes leram o formulério de consentimento exibido no
cabecgalho e forneceram consentimento continuando com a pesquisa. Um total de 235 pessoas
responderam ao questiondrio e seus dados foram agrupados para se avaliar o percentual das

ocorréncias.

2.2. ANALISE ESTATISTICA

Os dados colhidos dos questiondrios foram tabulados em planilha do programa EXCEL e
foram gerados graficos para melhor interpretagdo dos mesmos, bem como foi realizada analise
estatistica de correlacdo de Sperman (p<0,05), sendo utilizado programa SAS versdo 9.3. Foi
utilizado o shape file no software qgis, para determinacdo do Mapa de distribuicdo dos
participantes do estudo, sendo usado simbologia dos pontos graduada, onde o tamanho dos pontos

representa a densidade de respostas daquela regido.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A Figura 1 apresenta a distribuicdo geografica dos 235 participantes do estudo realizado
em diversas regides do Brasil, porém vale destacar o maior nimero de participantes do estado de

Sao Paulo.
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Figura 1. Distribui¢do geografica de participacdo de tutores de cdes na pesquisa sobre correlacao

da obesidade canina ¢ humana, Brasil, 2022
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Fonte: Autor

Foi gerada a tabela através dos questionarios e foi organizada por regides do pais, estado
e cidades. Os pontos foram gerados conforme a quantidade de respostas de cada municipio.
A Figura 2 apresenta o valor percentual do sexo dos 235 participantes, dos quais 176

(74,9%) individuos do sexo feminino, enquanto apenas 59 (25,1%) do sexo masculino.
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Figura 2. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto a distribui¢do por sexo, Brasil, 2022

Masculino
1,1%

Feaminino
1G9

Fonte: Autor

Apesar da divulgagdo do questionario ter sido sem nenhuma limitagdo, notadamente
individuos do sexo feminino demonstraram maior interesse na colaboracdo com a pesquisa
envolvendo cdes de estimacdo. Na avaliagcdo da faixa etaria dos 235 participantes, verificou-se que
95 (40,4%) possuiam idade entre 18 e 24 anos, 86 (36,6%) entre 25 e 34 anos, 34 (14,5%) entre
35 e 44 anos, 17 (7,2%) entre 45 e 59 anos, 3 (1,3%) entre 60 e 75 anos (Figura 3). Os resultados
mostram que 77% das pessoas que responderam o questiondrio tinham menos de 34 anos.
Enquanto a Figura 4 apresenta a frequéncia que os tutores praticavam exercicio fisico. Verificou-
se 47,3% nunca ou raramente praticavam exercicio fisico totalizando 111 dos 235 que
responderam a pesquisa. Contudo, estes resultados confirmam quase 50 % de tutores com hébitos

sedentarios, que ¢ um fator importante correlacionado a obesidade na medicina humana.
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Figura 3. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana
quanto a distribuicao por idade, Brasil, 2022
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Fonte: Autor

Figura 4. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto a frequéncia a pratica de exercicios fisicos, Brasil, 2022
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Fonte: Autor
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Em relagdo a frequéncia de consumo de frituras, alimentos processados, industrializados,
embutidos, Fast-food, verificou-se 88 tutores (37%) sempre se alimentam com estes tipos de
alimentos, enquanto 143 (61%) responderam que raramente consomem e apenas 4 (2%) nao tem

o habito de consumo destes alimentos Nunca 4 (2%) (Figura 5).

Figura 5. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto a frequéncia de consumo de alimentos Fast-food, Brasil, 2022

Nunca
2%

Sempre
37%

Raramente
61%

Fonte: Autor

Foi perguntado se os tutores possuiam o habito de passear com seus cdes. Constatou-se
que 125 (53%) raramente passeiam com seus caes, 42 (18%) dos tutores passeiam pelo menos 3
vezes na semana, enquanto 40 (17%) afirmam passear diariamente com os animais (Figura 6),
corroborando os achados da questdo 4 associado ao habito do tutor de praticar atividades fisicas
regularmente, em que 12 % dos tutores afirmaram nunca realizar atividades fisicas, demonstrando
a mesma proporcionalidade e fortalecendo a hipdtese de que tutores sedentarios criam seus caes
com baixa exposi¢cao a atividades fisicas regulares. Foi perguntado se os tutores tinham o habito
de compartilhar a comida com seu cdo, enquanto o mesmo o olhava comer. A maioria afirmou que
nunca 83(35%) ou raramente 110 (47 %), enquanto somente 42 (18%) afirmaram sempre

compartilhar alimentos com os caes (Figura 7).
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Figura 6. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto ao habito de passear com caes, Brasil, 2022

Sim, todos os dias
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Fonte: Autor

Figura 7. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto ao habito de compartilhar comida com os caes, Brasil, 2022

Sim, sempre
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Fonte: Autor
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A maioria das pessoas afirmaram que nunca ou raramente compartilham sua comida com
seus cdes. Frequéncia em que seus cdes recebiam petiscos. Raramente 124 (53%); sim, todos os

dias 40 (20%); sim, pelo menos 3 vezes por semana 37(15%); ndo, nunca 27(12%) (Figura 8).

Figura 8. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto a frequéncia de oferta de petiscos para caes, Brasil, 2022

Nunca Sim, todo dia

12% O\ 20%
/

Sim, ao menos 3
vezes na semana

15%

Raramente

53%

Fonte: Autor

A maioria das respostas foi “Eventualmente” o que indica uma frequéncia menor que trés
vezes na semana, boa parte também respondeu que raramente ofertam petiscos para seus caes.
Entretanto, uma boa parte das pessoas afirmaram oferecer petiscos todos os dias para seus caes, o
que fornece um dado preocupante.

Tipo de alimentacdo oferecida ao cdo. Somente comida comercial para caes 178(75,7%);
Misturado (ragdo e comida) 50(21,3%); Alimentagdo natural prescrita por um médico veterinario
nutricionista 6 (2,6%) (Figura 9). A grande maioria dos participantes responderam que oferece
somente comida comercial para seus caes de estimagdo. Mas uma parcela significativa afirma

misturar comida e ragdo para seus cdes. Frequéncia alimentar do cdo. Duas vezes ao dia
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138(58,7%); trés vezes ao dia 44(18,7%); comida disponivel o dia todo 30(12,8%); uma vez ao
dia 20(8,5%); mais de trés vezes ao dia 3(1,3%) (Figura 10)

Figura 9. Percentual de respostas ao questiondrio sobre correlagdo da obesidade canina e humana

quanto ao tipo de alimentacao oferecida aos caes, Brasil, 2022
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), 7%

Fonte: Autor

Figura 10. Percentual de respostas ao questionario sobre correlacdo da obesidade canina e

humana quanto a frequéncia em que caes eram alimentados, Brasil, 2022
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Fonte: Autor
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No questionamento da percepg¢ao da condi¢do corporal de seu cdo de estimagdo. Observou-
se que 83 % consideravam seus animais normais, 14% reconheciam que seus animais tinham
sobrepeso, 3% que os animais eram obesos € apenas 0,6% acreditavam que seus animais eram

magros (Figura 11)

Figura 11. Percentual de respostas ao questionario sobre correlacdo da obesidade canina e
humana quanto a percepcao do tutor em relacdo ao escore de condi¢do corporal de seu cdo, Brasil,

2022.

Magros 0,6%
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Fonte: Autor

A grande maioria dos participantes afirmam que seus caes estdo com peso normal. Alguns
estudos indicam os donos de animais brasileiros tém dificuldade em avaliar a condi¢do corporal de
seus animais, na maioria das vezes a avaliacdo do escore corporal do cdo pelo tutor ¢ diferente da
condi¢do atribuida pelo médico veterinario ° que apresenta importante papel na identifica¢do das

condigdes de saude dos animais tanto por obesidade quanto por desnutrigdo '°.
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Tabela 1. Analise de correlagdo (n=235) entre as questdes respondidas por tutores dos caes,
relacionadas aos habitos que podem interferir positiva ou negativamente na obesidade canina,
Brasil, 2022

Variaveis Analise de Correlagao
Correlacionadas ! p! Prob > |p|!

Pratica exercicio fisico X Consumo de Fast Food -0.2875 <.0001

Frequéncia de passeio X Oferta de Petisco 0.2232 <.0001

Compartilhar comida X Oferta de petisco 0.2990 0.0006

Compartilhar comida X Tipo de alimento -0.4269 <.0001

! p?= Coeficient de Correlagdo de Spearman; Prob.> |p| 2 — Probabilidade de significancia do
valor de p.

Os resultados demonstraram correlagdo negativa de 28,75% (p < 0.0001) entre a pratica de
exercicio fisico do tutor e o habito de consumo de alimentos “fast food” (Tabela 1). Tutores que
praticam atividade fisica regularmente consomem menos “fast food”, confirmando um bom habito
de alimentagao.

Observou-se correlagdo positiva 22,32% (p < 0.0001) entre a frequéncia de passeio ¢ a
oferta de petiscos (Tabela 1). Tutores que frequentemente passeiam com seus caes eventualmente
oferecem petiscos aos animais. De acordo com as alternativas “eventualmente” corresponde a uma
frequéncia menor que trés vezes na semana, ou seja, uma baixa frequéncia. Tutores que
frequentemente passeiam com seus cdes ofertam petiscos em uma frequéncia baixa, gerando a
hipotese de que tutores que possuem a preocupagdo com o nivel de atividade de seus cdes também
limitam o consumo de petiscos '!"12,

A correlacdo entre o habito de compartilhar comida com o Pet e a oferta de petisco (Tabela
1) demonstrou correlagdo positiva de 29,90% (p = 0.0006), confirmando os maus habitos dos
tutores que além de compartilharem comida com os caes também oferecem petiscos aos mesmos.
Alguns donos de cdes possuem falta de conhecimento em relacdo ao excesso calorico
proporcionado aos seus animais de estimagao, outros possuem indiferenga e ndo se importam se
seus cdes estdo comendo excessivamente alimentos improprios. De acordo com Coy et al. ¥, alguns
donos de cdes com alta ansiedade de apego se preocupam se o seu cdo ird avalia-lo negativamente
por rejeitarem comida aos mesmos, portando mesmo compreendendo a importancia de um manejo

nutricional adequado, tendem a desrespeitar as recomendagoes.
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Correlagdo negativa de 42,69% (p < 0.0001) entre o habito de compartilhar comida ao tipo
de alimento oferecido ao pet (Tabela 1) revelou que os tutores que ofereciam somente comida
comercial para caes (ragdo, sachés, entre outros) também ndo tinham o habito de compartilhar sua
comida com o animal. Muitos donos de cdes possuem a consciéncia que alguns alimentos ndo sdo
adequados para seus cées e tem muito zelo com a alimentagdo de seus animais de estimagdo 3.

Os resultados demonstram que grande parte dos tutores ndo possuem o habito de praticar
atividades fisicas, paralelamente a isso grande parte também ndo possuem o habito de passear com
seus caes regularmente. Pessoas que ndo possuem o habito de praticar exercicios fisicos tendem a
consumir mais alimentos fast food, o que condiz com maus hébitos relacionados a obesidade
humana. Tutores que se preocupam com o nivel de atividade fisica de seus caes, tendem a limitar
o consumo de petiscos dos mesmos revelando cuidado pela satide de seus animais de estimagdo &,
Por outro lado, muitos tutores ndo tem a percepcdo que estdo alimentando seus animais
excessivamente ou talvez ndo se importam mesmo conhecendo os riscos da obesidade canina, visto
que além de compartilharem comida com seus cdes, mesmo assim ainda ofertam petiscos com
frequéncia para os mesmos. Vale destacar neste contexto que muitos tutores ndo acreditam na
racdo, acham que as mesmas nao alimentam seus pets.

Porém, muitos tutores ainda se preocupam com o tipo de alimentac¢do de seus caes, visto
que tutores que nao possuem o hdbito de compartilhar comida com seus animais também oferecem
somente comida comercial para cdes como racdo, indicando cuidado com seus animais de
estimagdo 4. Contudo, nosso estudo demonstrou que a obesidade canina pode estar intimamente
relacionada a obesidade humana, visto que os donos compartilham o mesmo estilo de vida com
seus cdes de estimacgdo. Vale ressaltar a obesidade canina pode estar associada a disturbios
endocrinos dos animais e ndo apresentar correlacdo alguma com os habitos alimentares de seus
tutores

Da mesma maneira que tutores que se preocupam com o nivel de atividade fisica de seus
cdes, os mesmos tendem a controlar o que seus cies comem. E de extrema importancia a boa
comunica¢do entre médico veterindrio e tutores, visto que muitos ndo t€ém nog¢do do grau de

comprometimento em que essa disfungdo energética pode encurtar a vida de seus pets.
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PREVALENCIA DE INFECCOES EM PACIENTES NO PRIMEIRO ANO APOS O
INICIO DO TRATAMENTO HEMODIALITICO EM UM MUNICIPIO DO OESTE

CATARINENSE

Prevalence of infections in patients in the first year after starting hemodialysis treatment in a city

in west of Santa Catarina

RESUMO

A hemodidlise ¢ o tratamento mais utilizado em pacientes com Doenga Renal
Cronica. Individuos submetidos a essa terapia tém grande tendéncia a desenvolver
infecgdes devido aos efeitos imunossupressores ¢ comorbidades associadas a
doenga. O objetivo deste trabalho ¢ identificar a prevaléncia e os fatores
associados aos episddios infecciosos ocorridos no primeiro ano ap6s o inicio do
tratamento hemodialitico. Trata-se de um estudo quantitativo, observacional,
descritivo e transversal desenvolvido em uma clinica renal de referéncia no oeste
catarinense. Os prontudrios dos pacientes em hemodidlise, de ambos os sexos,
foram verificados, independentemente da faixa etdria. Foram utilizados os
seguintes critérios de inclusdo: diagnostico de Doenga Renal Cronica e presenga
de infecgdo no primeiro ano de tratamento hemodialitico, de janeiro de 2013 a
dezembro de 2018. Participaram do estudo 60 pacientes em tratamento
hemodialitico e que tiveram infec¢des no primeiro ano apds o inicio do
tratamento. Destes, 65% eram do sexo masculino e 48,3% tinham entre 60 ¢ 79
anos. O acesso vascular tipo fistula arteriovenosa foi utilizado em 73,6% dos
pacientes. As infecgdes do trato urindrio foram as mais frequentes, representando
28,7% dos casos. Em relagdo aos agentes etiologicos, a bactéria Escherichia coli
foi identificada em 34,7% das culturas e Enterobacter em 21,7%. Portanto, a
prevaléncia de infec¢des no primeiro ano apds o inicio do tratamento
hemodialitico ¢ significativa. Entende-se que medidas de vigilancia para
prevencdo de infecgdes devem ser adotadas e o tratamento precoce deve ser
priorizado, a fim de evitar complica¢des futuras.

Palavras-chave: Doenca Renal Cronica; Nefropatias Diabéticas; Infecgdo;
Hemodialise.

ABSTRACT

Hemodialysis is the most used treatment in patients with chronic kidney disease.
Individuals undergoing this therapy have a great tendency to develop infections
due to the immunosuppressive effects and comorbidities associated with the
disease. The objective of this work is identifying the prevalence and factors
associated with infectious episodes occurring in the first year after starting
hemodialysis treatment. This is a quantitative study, observational, descriptive
and cross-sectional study developed in a reference renal clinic in western Santa
Catarina. The medical records of patients undergoing hemodialysis, of both
genders, were checked, regardless of age group. The following inclusion criteria
were used: diagnosis of chronic kidney disease and the presence of infection in
the first year of hemodialysis treatment, from January 2013 to December 2018.
The study included 60 patients undergoing hemodialysis treatment who had
infections in the first year after starting treatment. Of these, 65% were male and
48.3% were between 60 and 79 years old. Arteriovenous fistula-type vascular
access was used in 73.6% of patients. Urinary tract infections were the most
frequent, representing 28.7% of cases. Regarding the etiological agents,
Escherichia coli bacteria were identified in 34.7% of the cultures and Enterobacter
in 21.7%. Therefore, the prevalence of infections in the first year after starting
hemodialysis treatment is significant. It is understood that surveillance measures
for the prevention of infections must be adopted, and early treatment must be
prioritized, in order to avoid future complications.

Keywords: Chronic Kidney Disease; Diabetic Nephropathies; Infection;
Hemodialysis.
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1 INTRODUCAO

A Doenga Renal Cronica (DRC) ¢ estabelecida pela diminuicao dos niveis de fungao renal, ou
pela presenga de lesdo renal por trés meses ou mais, independente do diagndstico de base, com ou
sem diminuicao da Filtracdo Glomerular (FG) (< 60mL/min/ 1,73m?). A DRC possui diferentes tipos
de tratamentos, as chamadas Terapias Renais Substitutivas (TRS), que incluem dialise peritoneal,
Hemodialise (HD) e transplante renal (Tx).!

A HD ¢ a TSR mais utilizada na DRC. Essa modalidade de tratamento permite a troca de
liquidos, eletrolitos e produtos metabdlicos entre o sangue e o dialisato, por meio da filtracdo do
sangue ¢ de uma membrana semipermeavel, que pode ser um dialisador ou rim artificial. Esse
procedimento requer a manutencdo de acesso venoso continuo, geralmente obtido por meio de
cateteres venosos centrais ou fistulas arteriovenosas e proteses.” Dados epidemiolégicos da Sociedade
Brasileira de Nefrologia (SBN) indicam que o total de pacientes com DRC em didlise no pais, em
2019, foi de 139.691; dos quais 93,2% realizam HD.?

Individuos em tratamento de HD tém grande tendéncia a desenvolver infec¢des devido aos
efeitos imunossupressores causados pela DRC e pelas comorbidades associadas, principalmente o
Diabetes Mellitus (DM). A desnutri¢do relacionada a uremia e a necessidade de manter o acesso
vascular para tratamento de HD também sdo fatores de risco para infecgdes.* Além disso, estudos
mostram que as infec¢des sdo responsaveis por hospitalizagdes frequentes e sdo a segunda causa de
morte em pacientes em tratamento hemodialitico. O uso de cateteres aumenta o risco de
desenvolvimento de infec¢des, principalmente aquelas causadas pela colonizacdo de bactérias
resistentes a antibioticos.>® Assim, o objetivo desta pesquisa é determinar a prevaléncia de infecgdes
em pacientes renais cronicos no primeiro ano de tratamento de HD e os fatores associados a esses

eventos.

2 MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo quantitativo, observacional, descritivo e transversal, desenvolvido em
uma clinica renal de referéncia no oeste catarinense. A amostra foi por conveniéncia. Foram
consultados os prontudrios de todos os 163 pacientes em TRS em HD, de ambos os sexos,
independentemente da idade. Utilizamos os seguintes critérios de inclusdo: diagnoéstico clinico de
DRC; pacientes que iniciaram tratamento HD de janeiro de 2013 a dezembro de 2018; e a presenga

de pelo menos um episddio infeccioso no primeiro ano apds o inicio do tratamento. Foram excluidos
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da pesquisa 103 pacientes: 63 por ndo se enquadrarem no periodo estipulado, 39 por ndo apresentarem
quadro infeccioso no primeiro ano apds HD e um que evoluiu a 6bito no periodo da coleta de dados.

As informagdes necessarias como idade, sexo, tempo de HD, tipo de acesso, medicamentos em
uso, doenca de base, exames laboratoriais, numero de episoddios infecciosos no ano, tipo de infecgao,
agente etioldgico e sinais e sintomas foram coletadas pelo sistema eletronico prontudrio NephroSys
e concomitantemente tabulado em planilha Microsoft Excel 2016. Foi considerado episodio
infeccioso todo evento registrado na aba "Eventos e Diagnosticos" causado por fungos, bactérias,
virus ou protozoarios, sendo acrescentado um novo caso de infeccdo a cada agente bacteriano
identificado, independentemente da simultaneidade. Esta pesquisa foi submetida ao Comité de Etica
em Pesquisa (CEP) da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS), conforme CAAE n°
49503215.4.0000.5564, de acordo com as Resolu¢des 466/2012 ¢ 510/2016, ambas do Conselho

Nacional de Saude.

3 RESULTADOS

O estudo incluiu 60 pacientes com DRC em tratamento de HD. Destes, 60 (60,6%) tiveram
infecgdes durante o primeiro ano de HD. A Tabela 1 apresenta as caracteristicas dos pacientes
segundo sexo, idade, doenga renal de base e tipo de acesso vascular utilizado para HD. Observou-se
que a maioria dos pacientes em HD ¢ do sexo masculino, representando 65% dos avaliados. Em
relacdo a faixa etaria, verificou-se que 48,3% dos pacientes sdo idosos entre 60 e 79 anos. A idade
mais jovem encontrada foi de 20 anos e a mais velha de 84 anos.

A DRC geralmente se desenvolve como uma evolucdo secundaria a outra doenca prévia.
Constatou-se que 0 DM ¢ a doenga de base mais relacionada a progressdo da doenga na populacdo
avaliada, seguida da hipertensdo arterial sistémica e da uropatia obstrutiva. Assim, foi demonstrado
que a sindrome nefrética de 31,6% dos pacientes estava associada a nefropatia diabética e, 13,3%,
tinham a nefropatia hipertensiva como fator agravante da doenca (Tabela 1). A uropatia obstrutiva
esteve relacionada com 11,6% dos diagnoésticos.

Dentre os tipos de acesso vascular existentes para esta terapia renal, constatou-se que 73,6%
dos usudrios utilizaram como acesso a fistula arteriovenosa (FAV), sendo a FAV autdgena
radiocefalica a mais frequente (38,2%). O uso de cateteres de curta e longa permanéncia também foi

evidenciado, porém, em menor medida.
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Tabela 1. Caracterizagdo dos pacientes com infeccdo no primeiro ano apo6s o inicio do

tratamento hemodialitico, de janeiro de 2013 a dezembro de 2018.

Variaveis N° %
Numero de pacientes 60 100
Género
Masculino 39 65,0
Feminino 21 35,0
Idade
20 a 39 anos 10 16,6
40 a 59 anos 15 25,0
60 a 79 anos 29 48,3
80 anos ou mais 6 10,0

Doenga de base

Nefropatia diabética 19 31,6
Nefropatia hipertensiva 8 13,3
Uropatia Obstrutiva 7 11,6
Outros 7 11,6
Doenga renal policistica 6 10,0
Glomerulonefrite 5 8,3
Indeterminado 5 8,3
Atrofia renal 3 5,0
Tipo de Acesso
FAYV radiocefélica autdgena 23 38,2
FAYV braquiocefalica autdgena 12 20,0
Enxerto de FAV 4 6,7
FAV autogena distal 4 6,7
FAYV cefélica autogena 1 2,0
Cateter de longa permanéncia 10 16,6
Cateter de duplo limen 2 3,0
Acesso nao especificado 4 6,7

Fonte: Dados da pesquisa, 2021
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Em relacdo ao niimero de episodios infecciosos apresentados por cada paciente renal, foram
identificados 101 episddios infecciosos entre os 60 pacientes avaliados, o que resultou em média de
1,68 infecgdes por paciente. Embora a maioria dos pacientes tenha apresentado apenas uma infec¢ao
durante o primeiro ano de HD (66,7%), verificou-se que 26,7% tiveram dois a trés episddios e, 6,7%,
tiveram quatro ou mais infecgdes no mesmo periodo. A maior taxa registrada foi de cinco infec¢des
no mesmo paciente no primeiro ano apds o inicio do tratamento de HD.

Além disso, as infecgdes do trato urinario (ITU) foram as mais recorrentes, 28,7% do total. As
infecgoes relacionadas a via de acesso atingiram 24,7%, seguidas pelas infec¢des do trato respiratorio
inferior e do trato respiratério superior, com 17,8% e 14,8%, respectivamente. Outros tipos de
infecgdes foram evidenciados em 9,9% episddios. O herpes, por sua vez, foi descrito em 3,9% dos

casos (Tabela 2).

Tabela 2. Distribui¢ao dos episddios infecciosos de acordo com o tipo de infecgao.

Tipo de Infeccio N° %
Infeccao do Trato Urindrio (ITU) 29 28,7
Rota de acesso relacionada 25 24,7
Infec¢do do trato respiratdrio inferior 18 17,8
Infec¢do do trato respiratdrio superior 15 14,8
Outros 10 9.9
Herpes 4 39
Total 101 100,0

Fonte: Dados da pesquisa, 2021

Das infecgdes registradas, apenas 40 foram isoladas do agente etiologico. De acordo com o
levantamento realizado, percebeu-se que 32,5% das infecgdes foram causadas pela bactéria
Escherichia coli e que 17,5%, tiveram Enterobacter como agente causador. As bactérias das familias
Staphylococcus e Klebsiella também tiveram um percentual importante nesta analise, caracterizando
25% dos casos. Para além dos micro-organismos citados, outras bactérias foram isoladas, porém, sem
expressividade individual, representando um total de 25% (Tabela 3).
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Tabela 3. Distribui¢ao dos agentes etioldgicos isolados segundo frequéncias.

Micro-organismos Ne %
Escherichia coli 13 32,5
Outros 10 25,0
Enterobacter spp/cloacae 7 17,5
Klebsiella spp/pneumoniae 5 12,5
Staphylococcus aureus 5 12,5
Total 40 100,0

Fonte: Dados da pesquisa, 2021

Os sinais e sintomas clinicos e laboratoriais apresentados pelos pacientes que apresentaram

infecgcdes no primeiro ano de HD foram coletados como dados complementares a esta pesquisa

(Tabela 4). Ressalta-se que os sinais e sintomas tabulados ndo se referem necessariamente a queixas

isoladas, podendo haver sintomas concomitantes durante as infeccdes. Além disso, observou-se que

nem todos os episddios infecciosos tiveram queixas registradas no prontuario. Assim, identificou-se

que 33,3% dos pacientes apresentavam leucocitose e 25% queixavam-se de tosse. A dor esteve

presente como sintoma associado em 20% dos pacientes. Outros sintomas como febre e disuria foram

menos frequentes, aparecendo em 11,6% e 10% dos casos, respectivamente.
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Tabela 4. Distribui¢cdo dos pacientes que apresentaram pelo menos uma infec¢ao no primeiro

ano de hemodialise segundo sinais e sintomas clinicos e laboratoriais.

Sinais e Sintomas N° %

Leucocitose 20 33,3
Tosse 15 25,0
Dor 12 20,0
Febre 7 11,6
Disuria 6 10,0
Total 60 100,0

Fonte: Dados da pesquisa, 2021

O tratamento medicamentoso mais utilizado nas infec¢des identificadas foi o antibidtico. No
total, foram adicionadas 121 prescricdes de diferentes medicamentos (Tabela 5). Amoxicilina e
cefazol/cefazolina foram os mais prescritos, representando 22,3% e 19,8% das escolhas,
respectivamente. Vale ressaltar que, em alguns casos, houve uso concomitante de medicamentos e,
portanto, apesar do numero de antibidticos prescritos ser maior do que o numero de infec¢des

ocorridas, € possivel que os episoddios infecciosos ndo tenham sido tratados com medicamentos.
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Tabela 5. Distribui¢ao de antibidticos usados para tratar infecgoes.

Medicamentos Utilizados N° %
Amoxicilina 27 22,3
Kefazol / Cefazolina 24 19,8
Outros 20 16,5
Ciprofloxacino 15 12,4
Nao especificado 13 10,7
Gentamicina 8 6,6
Vancomicina 7 5,7
Cefalexina 7 5,7
Total 121 100,0

Fonte: Dados da pesquisa, 2021

4 DISCUSSAO

Neste estudo, observou-se que a maioria dos pacientes em HD ¢ do sexo masculino. Foi
demonstrado que 65% das pessoas se enquadram nessa caracteristica, reafirmando o que explicam as
pesquisas semelhantes existentes.>”* Acredita-se que esse fato seja justificado pela baixa procura da
populagao masculina por servigos preventivos de satde, o que pode atrasar ainda mais o diagnostico
da DRC, ocorrendo apenas quando ha um progndstico menos favoravel.’?

Pesquisas mostram que o perfil de pacientes em didlise corresponde a 58% de individuos do
sexo masculino e que 42,5% tém idade entre 45 e 64 anos. O uso da HD como TRS ¢
predominantemente o tratamento de escolha para pacientes com mais de 50 anos.10 Observa-se que
a faixa etdria entre 45 e 64 anos ¢ a que mais apresenta pacientes em HD no Brasil, seguida por
usuarios com mais de 60 anos de idade. Os dados obtidos corroboram com a literatura atual, sendo
que o maior indice de pacientes em HD foi entre aqueles com idade superior a 60 anos e entre 40 e
59 anos, respectivamente.’

Em 2017, segundo levantamento de dados das unidades de dialise do pais, 34,2% dos pacientes
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em HD tinham idade > 65 anos. A predominancia de idosos em HD exige cuidados bem definidos
para esse perfil de pacientes que, além de apresentarem todas as caracteristicas fisiologicas
decorrentes do processo natural de envelhecimento, estdo em tratamento hemodialitico. A
mortalidade por infeccdo ¢ duas vezes maior entre os idosos que fazem HD quando comparados aos
que ndo fazem.!°

As etiologias da DRC sdo variadas. A doenga de base predominante no Brasil ¢ a nefropatia
hipertensiva, seguida da nefropatia diabética, representando 34% e 32%, respectivamente. Nos
Estados Unidos da América e em paises Europeus, observa-se que o DM ¢ a principal causa basica
da DRC.>!! Neste estudo, a nefropatia diabética ¢ a nefropatia hipertensiva predominaram como
doenca de base da DRC, identificada em 31,6% e 13,3% dos diagnosticos, respectivamente.

Pesquisas mostram que, no Brasil, essas causas primarias de DRC tém propor¢des semelhantes
as encontradas neste estudo, com variagdo pouco significativa nos tltimos anos.? Diabéticos em HD
tém menor sobrevida em relagdo aos nao diabéticos, resultado provavelmente associado a problemas
vasculares e aterogénese acelerada.!! Estudos também indicam que a nefropatia hipertensiva também
esta altamente relacionada a insuficiéncia renal, assim como os resultados descritos nesta
pesquisa.'®!?

Autores mostram que a presenga de nefropatia diabética e nefropatia hipertensiva como causas
de DRC aumentam o risco de os pacientes desenvolverem algum tipo de infeccdo. A ocorréncia de
infecgcdes em pacientes em HD também estd relacionada ao elevado nimero de comorbidades que
esses pacientes costumam apresentar. Além disso, fatores associados como desnutricdo, uremia e
imunodeficiéncia podem aumentar a susceptibilidade de desenvolver focos infecciosos.!? Um estudo
mostrou maior relacdo no desenvolvimento de infec¢do quando a uropatia obstrutiva ¢ a doenca de
base da DRC, porém, no presente estudo, essa correlagdo ndo foi observada.’

Quanto aos tipos de acesso disponiveis para HD, destacam-se a fistula arteriovenosa (FAV),
cateteres venosos centrais (CVC) e proteses. A FAV ¢ considerada o padrdo ouro para o tratamento
hemodialitico, entretanto, sua falha pode levar a maiores indices de morbimortalidade. No Brasil,
77,3% da populagcdo em HD utilizava FAV aut6gena como acesso venoso, seguido por cateteres, com
20%, e proteses, utilizadas por 2,2% dos brasileiros.!* Estudos semelhantes corroboram o resultado
encontrado neste estudo, onde hd predominancia do uso de FAV para HD. O percentual de uso de
cateteres encontrado por autores como Paiva et al. (2018), Thomé et al. (2018) e Neves et al. (2021)
variam em média 25%, valores semelhantes aos encontrados nesta pesquisa (29,9%).

O risco de pacientes em HD desenvolverem bacteremia também ¢ aumentado pela necessidade

de manuten¢do continua do acesso vascular. Sabe-se que 70% das infec¢des da corrente sanguinea
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relacionadas ao acesso ocorrem em pacientes que utilizam cateter como acesso. Assim, afirma-se a
preferéncia pelo uso das FAV, pois oferecem menor risco de incidéncia e complicagdes infecciosas,
além de menor custo. Por outro lado, fica claro que pacientes de paises latino-americanos, como o0s
colombianos, tendem a apresentar resisténcia a insercao de fistulas, por medo e estética, aumentando
significativamente o uso de cateteres para HD.!*

Além disso, a necessidade de uso prolongado de cateteres estd associada ao uso de proteses,
puncdes frequentes e realizagdo de procedimentos invasivos como fatores de risco para o
desenvolvimento de infecgdes.!> A incidéncia de bacteremia relacionada ao uso de cateteres duplo-
limen para HD pode atingir até 78% do total de infec¢des. Assim, entende-se que a doencga de base,
as condicdes de higiene e também o correto manuseio dos cateteres e procedimentos realizados pelos
profissionais de saude estdo diretamente ligados ao processo de controle de infecgdo.’

Nesse sentido, constatou-se que, das ITUs ocorridas, 42,8% ocorrem em pacientes do sexo
feminino. Acredita-se que a maior incidéncia de ITU nesse perfil de paciente esteja correlacionada
com a menopausa e alteragdes anatomicas e funcionais da bexiga, como comprimento da uretra e
proximidade do orificio anal. A correlagdo do desenvolvimento de ITU em pacientes com DM possui
diversas associacdes clinicas, sendo a neuropatia diabética uma delas. Essa complicacdo renal pode
causar alteragcdes na sensibilidade da bexiga e aumentar a quantidade de residuos vesicais, o que
permite a evolugdo de danos ao sistema urinario, facilitando a proliferacdo de bactérias nesse local.
A hiperglicemia também est4 relacionada a ocorréncia de infec¢cdes por ser um substrato para o
desenvolvimento de bactérias, além de causar imunodeficiéncia, como a depressdo da atividade dos
neutr6filos. 16 Neste estudo, ndo foi possivel aprofundar o entendimento das infec¢des que afetaram
o publico do estudo, uma vez que se priorizou o entendimento de quais infecgdes essa populacao
estava exposta.

Observa-se que o agente etioldgico mais frequente das infec¢des identificadas foi a bactéria
Escherichia coli, presente em 32,5% das culturas coletadas, seguida da Enterobacter, com 17,5%.
Pesquisas semelhantes para mostrar diferentes resultados encontrados neste estudo mostram que o
Staphylococcus aureus € o principal agente etioldgico da infeccdo, seguido pelo Staphylococcus
coagulase negativo (SCN).!” Acredita-se que essa divergéncia se deva ao alto namero de ITU
encontrado em nossa pesquisa, visto que a E. coli ¢ a bactéria mais relacionada a este tipo de infeccao,
0 que vai contra os estudos atualmente disponiveis, onde as infecgdes relacionadas a via de acesso
sdo as mais recorrentes e estudadas neste perfil de paciente.!”!8
A bactéria Staphylococcus aureus foi isolada em menor propor¢ao neste estudo, representando

apenas 12,5% das culturas. As infec¢des causadas por microrganismos resistentes como
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Staphylococcus aureus, Enterococcus spp e Klebsiella pneumoniae sdo consideradas um problema
de saude publica mundial.’ Estudos mostram que as bactérias gram-positivas estdo mais associadas a
infecgdes, sendo o S. aureus o mais frequente nas cepas de pacientes em HD.!” Infec¢des causadas
pela bactéria Staphylococcus aureus e colonizacdo por MRSA (Staphylococcus aureus resistente a
meticilina) sdo frequentes em pacientes em HD. Estudos mostram que a incidéncia de episodios
infecciosos causados por MRSA pode chegar a até 27% e, deste valor, até¢ 35% dos pacientes podem
evoluir para um quadro de bacteremia. Bactérias como Escherichia coli, Staphylococcus epidermidis
e outras bactérias Gram-negativas também estao relacionadas ao desenvolvimento de bacteremias em
pacientes em HD, principalmente aquelas relacionadas ao acesso vascular.’

Uma meta-analise mostrou que pessoas colonizadas por esse microrganismo tém até dez vezes
mais chances de desenvolver uma infec¢do em um periodo de 6 a 20 meses quando comparadas a
pessoas ndo colonizadas. O prognoéstico das infecgdes persistentes causadas pelas referidas bactérias
esta relacionado ao aumento da taxa de mortalidade, atingindo valores acima de 85%.!'* A pesquisa
realizada por Schwanke (2018) mostrou que a bactéria Staphylococcus aureus foi a mais isolada no
sangue da ponta do cateter, caracterizando-a como a principal causa de infecgdes em cateteres de HD.

Em relagdo aos principais sintomas registrados, observou-se que 11,6% dos pacientes
apresentavam febre e, 33,3%, leucocitose. Estudos semelhantes mostram percentuais superiores aos
encontrados em nossa pesquisa, atingindo a marca de 30,76% a 75,5% para febre e 79,6% para
leucocitose.”!”

Os tipos de antibioticos identificados ndo se assemelham com a literatura encontrada, pois nesta
pesquisa o antimicrobiano mais utilizado foi a amoxicilina, e nos estudos avaliados, prevaleceu a
amicacina e a oxacilina como tratamento de escolha.!®!” Essa divergéncia pode estar relacionada ao
perfil microbiolégico encontrado em cada estudo, j& que a amicacina age melhor em bacilos gram-
negativos, como Pseudomonas, a oxacilina para combater Staphylococcus aureus e a amoxicilina ¢
aplicada em infec¢des causadas por Pneumococos, Klebsiella pneumoniae, entre outros

microorganismos. '’

5 CONCLUSAO

A partir dos dados encontrados em nossa pesquisa, pode-se concluir que a prevaléncia dos
quadros infecciosos no primeiro ano apds o inicio do tratamento hemodialitico ¢ significativa e os
agentes etioldgicos mais comuns sdo provavelmente aqueles relacionados a imunossupressao desses

pacientes, a manipulacdo frequente de dispositivos e acessos vasculares. Assim, mais estudos sao
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necessarios para aprofundar o entendimento das causas das infecgdes nas quais os pacientes do estudo

foram acometidos. Desta forma, as medidas preventivas podem ser melhor abordadas.
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IMPACTO NA QUALIDADE DE VIDA DE CRIANCAS ASMATICAS EXPOSTAS AO
TABAGISMO PASSIVO DOMICILIAR

Impact on the quality of life of asthmatic children exposed to secondhand smoke at home

RESUMO

A asma ¢ uma doenga cronica que afeta o sistema respiratdrio e pode ter um impacto
significativo na qualidade de vida das criangas que sofrem com ela, pois afeta sua
capacidade de realizar atividades fisicas e sociais. Criangas com asma que sao expostas a
fumaga do cigarro em casa ou em outros locais fechados podem ter uma qualidade de vida
(QV) significativamente pior do que as criangas que nao sdo expostas & fumaca. No presente
estudo, foi avaliado o impacto na QV de criangas com asma em fungao do tabagismo passivo
domiciliar. Voluntarios de 7 a 17 anos de idade responderam um questionario ISAAC
(International Study of Asthma and Allergies in Childhood) para diagnéstico de asma em
criancas e foram questionados sobre a presenca de fumantes em domicilio. As criangas
classificadas como asmadticas responderam ao PAQLQ-A (Pediatric Asthma Quality Of Life
Questionnaire - Adapted). Foram distribuidos 540 questionarios, e 257 foram corretamente
preenchidos. Nesta amostra, a prevaléncia de asma foi de 21,01% pelo escore global do
ISAAC. Observou-se que, entre as criangas asmaticas, 66,67% estavam expostas a fumaca
do cigarro em casa, enquanto, entre as criangas nao asmaticas, 62,56% ndo eram expostas.
Foi observada uma associag@o entre os sintomas de asma e o tabagismo passivo domiciliar,
com diferenca significante através do teste de oddis ratio em um intervalo de confianca de
95% (p < 0,001). Na avaliagdo da QV, verificou-se que em todos os dominios do PAQLQ-
A, as criangas expostas ao tabagismo passivo domiciliar apresentaram piora significativa (p
< 0,05) quando comparadas as ndo expostas, indicando uma piora global na QV dessas
criangas. Desta forma, foi possivel concluir que o tabagismo, além de contribuir como fator
desencadeante da asma, interfere de forma significativa na QV de criangas, especialmente
as portadoras de asma.

Palavras-chave: Asma; Tabaco passivo; Qualidade de vida.
ABSTRACT

Asthma is a chronic disease that affects the respiratory system and can have a significant
impact on the quality of life (QOL) of children who suffer from it, as it affects their ability
to perform physical and social activities. Children with asthma who are exposed to second-
hand smoke at home or in other enclosed spaces may have significantly worse QOL than
children who are not exposed. In the present study, the impact on the QOL of children with
asthma due to second-hand smoke at home was evaluated. Volunteers aged 7 to 17 years
old answered an ISAAC questionnaire (International Study of Asthma and Allergies in
Childhood) for the diagnosis of asthma in children and were asked about the presence of
smokers at home. Children classified as asthmatic answered the PAQLQ-A (Pediatric
Asthma Quality of Life Questionnaire - Adapted). Five hundred and forty questionnaires
were distributed, and 257 were correctly filled out. According to the results the prevalence
of asthma was 21.01% consistent with the global score of ISAAC. It was observed that
among asthmatic children, 66.67% were exposed to second-hand smoke at home, while
among non-asthmatic children, 62.56% were not exposed to second-hand smoking at home.
An association was observed between asthma symptoms and second-hand smoking at home,
with a significant difference through the oddis ratio test in a confidence interval of 95% (p
<0.001). In the evaluation of the QOL, it was found that in all domains of the PAQLQ-A,
children exposed to second-hand smoking at home presented a significant worsening (p
<0.05) when compared to non-exposed children, indicating a global worsening in the QOL
of these children. Thus, it was possible to conclude that smoking, in addition to contributing
as a triggering factor for asthma, significantly interferes with the QOL of children,
especially those with asthma.

Keywords: Asthma; Passive tobacco; Quality of life.
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1 INTRODUCAO

O consumo do tabaco ¢ observado desde os primodrdios da existéncia do homem, tendo sido
encontrados vestigios de seu consumo desde a Africa e Asia menor, bem como no continente
americano ha 4 a 6 milhares de anos antes de Cristo !. O cigarro, semelhante ao consumido na
atualidade surgiu apenas no final do século XIX, porém, o seu consumo era um habito pouco
comum até o inicio do século XX, de tal forma, que por volta de 1880, 58% dos consumidores de
tabaco utilizavam-no mascando fumo, 38% fumavam charuto ou cachimbo, 3% aspiravam o rapé
e apenas 1% fumavam cigarro 2. Em 2015, estimativas apontaram que haviam 933 milhdes de
fumantes no mundo sendo que neste mesmo ano de 2015 aproximadamente 6,4 milhdes de mortes
foram atribuidas ao tabagismo em todo o mundo, representando um aumento de 4,7% nas mortes
atribuidas ao tabagismo desde 2005 *#. Os riscos para a saude decorrem tanto do consumo direto
do tabaco como também da exposi¢do, o fumo passivo °.

Virios sdo os critérios utilizados para definir fumante ou tabagista. Segundo critérios
utilizados pela Organiza¢do Pan-Americana de saude (OPAS) considera fumante o individuo que
fumou mais de 100 cigarros, ou cinco magos de cigarros, em toda a sua vida e fuma atualmente °.
Tal critério também foi utilizado para o Inquérito Domiciliar realizado pelo Instituto Nacional do
Cancer (INCA) em 2004 7, pelo Behavioral Risk Factor Surveillance System (BRFSS) e pelo
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) 8. Outros estudos consideram
como fumantes pessoas que declaram consumir, pelo menos, um cigarro por dia (alguns destes
estudos exigem que esse habito exista por, no minimo, um ano), independentemente se estas
preenchem ou ndo os critérios diagnosticos da CID-10 ou do DSM-V 11,

Independente da defini¢do de fumante, cabe salientar que uma parte importante da fumaca
que ¢ liberada em funcdo da combustdo do cigarro, espalha-se pelo ambiente e, desta forma, pode
ser potencialmente inalada por outras pessoas, podendo assim, serem consideradas como fumantes.
Mais uma vez existem inumeras defini¢des para esta condicdo, tais como: fumo de tabaco
ambiental (FTA), tabagismo passivo, fumante passivo, fumante involuntério, dentre outras !2. Para
facilitar a compreensdo, neste trabalho vamos adotar o termo tabagismo passivo.

O tabagismo passivo ¢ provocado, em aproximadamente 85% das vezes, pela chamada
corrente de fumaca lateral ou secunddria, isto €, pela inalagdo da fumaga que ¢ liberada diretamente
pela ponta do cigarro durante a sua combustdo, e aproximadamente 15% pela corrente de fumo
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terciaria, isto ¢, pela fumaga que, depois de inalada, ¢ exalada pelo fumante. A corrente secundaria
pode conter seis vezes mais nicotina, quatro vezes mais alcatrdo, sete vezes mais mondxido de
carbono, setenta e trés vezes mais amonia e cinquenta vezes mais compostos cancerigenos que a
corrente primaria ou que a corrente terciaria. Deste modo, o fumante passivo ¢ aquele que, nao
sendo fumante por vontade propria, ¢ obrigado a respirar pela via atmosférica o ar que contém o
fumo do tabaco, pela gravidez e/ou pelo aleitamento materno '*-!7. Apesar disso, ha muito mais
informagao sobre a parte aspirada pelo filtro pelo fumante (corrente primaria) que sobre a parte
emitida no ambiente (corrente secundaria) '3-2°. A exposi¢do pode se dar tempos ap6s o fumo pela
deposicao da fumaca, pois os gases adsorvem-se nas superficies e delas sdo reemitidos no ar. As
particulas depositam-se nas superficies e delas voltam a suspensdo ou reagem com outros
compostos. Paredes, mobilia, tapetes, roupas e objetos tornam-se fontes de exposi¢do por
semanas/meses 2!.

O tabagismo produz efeitos deletérios sobre o organismo, causando diferentes maleficios
a saude, sendo as alteragdes do aparelho respiratorio as mais importantes dentre elas a asma 2227,
A asma ¢ uma doenga cronica inflamatéria onde a inflamagdo cronica estd associada a
hiperresponsividade das vias aéreas que tem como conseqiiéncia episodios periddicos de sibilos,
dispnéia, tiragem intercostal, tosse e variavel limitacdo de fluxo aéreo expiratdrio, ocorrendo de
forma mais frequente a noite € inicio da manha 2. Na asma, diversas células e seus elementos
participam do processo fisiopatologico da doenca, em particular eosindfilos, macréfagos,
neutrofilos e linfécitos. Além disso, também pode ser observada em alguns pacientes a producao
de secregdo, principalmente seguida de exacerbagdes em sua forma cronica e persistente 2827,
Existem muitos fatores genéticos e ambientais relacionados a obstrucdo das vias aéreas, que estao
frequentemente relacionados a presenca de hipersensibilidade e/ou hiperreatividade a uma
variedade de estimulos desencadeada principalmente em funcdo da exposi¢do alergénica a
antigenos provenientes de diversas fontes. A atopia a aeroalérgenos comuns ¢ o mais forte indicio

4283031 Entre os fatores ambientais

de fator predisponente para o desenvolvimento da asma
destacam-se aqueles relacionados as baratas, acaros, pelos de animais domésticos, polen e a
compostos quimicos irritantes como perfumes, solventes organicos, pesticidas e metais, inalagao
de poluentes atmosféricos e fumaga de cigarro 32-33.

A prevaléncia da asma infantil na américa latina varia muito (de 4% a 30%), mas estd acima

de 10% em praticamente todos os paises **36. No Brasil a asma ¢ a doenga cronica de maior
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prevaléncia na infancia, atingindo cerca de 10% das criangas brasileiras *7. No ano de 2011, dados
do Sistema Unico de Satide indicam registro de 160.000 hospitalizagdes por asma, o que colocou
essa doenga como a quarta causa de internagdes em todas as idades 8. O Brasil ocupa a oitava
posi¢do mundial em prevaléncia de asma, com estimativas para criancas e adolescentes escolares
variando de menos que 10 a mais do que 20% em diversas cidades estudadas, dependendo da
regido e da faixa etaria consideradas *.

A evolu¢do da asma pode variar de acordo com a idade de inicio dos sintomas e o fator
etiologico *%4!. Geralmente entre 30 e 80% das criangas com asma apresentam o inicio dos
sintomas ao longo dos primeiros trés anos de vida *>*. Embora a asma possa se manifestar ji nos
primeiros meses de vida, nessa fase ¢ dificil se estabelecer um diagndstico definitivo. Vérias outras
causas podem se exteriorizar por tosse e/ou sibilancia redicivantes.

Estudos clinicos e dados epidemioldgicos apoiam a hipdtese do papel ativo do cigarro no
desenvolvimento e na gravidade da asma, demonstrando que a exposi¢do prolongada a fumaca do
cigarro pode ser muito mais irritativa em individuos asmaticos quando comparada a individuos
ndo-asmaticos, provavelmente devido a amplificagdo do processo inflamatorio #443,

O tabagismo ativo interage com o fendtipo da asma, causando sintomas alérgicos mais

graves e maior declinio na fun¢do pulmonar #647

. De maneira semelhante, o fumo passivo pode
potencializar o déficit da funcdo pulmonar, bem como a eficicia terapéutica, além de colaborar
para uma sintomatologia exacerbada em individuos ja sensibilizados 5.

A gravidade da asma tem forte e direta correlacdo com o tabagismo, e alguns estudos
sugerem até um risco de aumento de incidéncia de asma bronquica em pessoas que fumaram por
3 anos ou mais *®. Adolescentes que comegaram a fumar tém um risco potencial aumentado de
desenvolver asma, embora haja pouca informacdo a respeito do efeito do tabagismo ativo em
adolescentes ja sensibilizados a algum tipo de alérgeno *3.

A dimensdo da complexidade da interagdo asma-cigarro apresenta tantos desafios como
controvérsias. Alguns estudos experimentais demonstram que o cigarro contém propriedades
antiinflamatdrias, agindo como um fator de inibi¢ao da infiltracdo eosinofilica presente no quadro

49-52

asmatico . Outros, por sua vez, mostram que todas as caracteristicas da asma - inflamagao

tipica com resposta predominante Th2, hiperresponsividade e remodelamento pulmonar - evoluem
de maneira simultinea e concorrem para um agravamento do quadro fisiopatoldgico #3354,

A despeito das divergéncias, a maioria das pesquisas realizadas concentrou-se na analise
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isolada de um dos elementos envolvidos, seja a sensibilizacdo, o processo inflamatoério, o
remodelamento pulmonar e/ou a resposta bronquica exacerbada, nesta situacdo de dupla agressao
ao sistema respiratorio 4°-33->3 havendo necessidade de estudos que avaliem mais globalmente a

relacdo entre exposicao ao cigarro e inflamagdo alérgica.

2 MATERIAIS E METODOS

Foram convidados a participar do estudo, todas as criangas e adolescentes entre 7 € 17 anos
de idade das escolas E.M. Prof. Rodolpho Mehlmann, E.E. Prof. Camilo F. de Mello ¢ E.E.
Vereador Narciso Yague Guimaraes situadas na cidade de Mogi das Cruzes. Todos receberam uma
copia do termo de consentimento livre e esclarecido, e foram orientados que o termo fosse assinado
pelos responsaveis.

Para rastrear a prevaléncia da asma nesta populacdo, foi entregue a cada um dos
participantes questionario do estudo ISAAC %7, referente a asma, este modulo do questionario é
composto de 8 questdes. Os questionarios foram distribuidos pelo pesquisador nas classes para
serem respondidos pelos alunos na sua presenca; diividas sobre o questiondrio, eram esclarecidas
pelo pesquisador no ato de seu preenchimento. Nesses encontros cuidou-se para que, em nenhum
momento, fosse mencionado o termo asma. O pesquisador se referia ao estudo como “um estudo
de doengas respiratorias, conforme a orientagdo fornecida pelo manual do ISAAC *7.

Além das oito questdes referentes aos sintomas e ao diagndstico de asma, que compdem o
moédulo de asma do questiondrio foi verificada a presenga de fumantes em ambiente domiciliar.

O diagnostico de asma foi avaliado por pelo escore global do ISAAC, obtido empregando-
se as pontuacdes das questdes do questionario ISAAC e utilizando uma nota de corte asmaticas
(pontuacdo > 5) e ndo asmaticas (pontuagdo < 5), para separar os “asmaticos” dos “ndo-asmaticos”
37, As perguntas do questionario ISAAC e as notas utilizadas para o célculo do escore global do
ISAAC foram descritas por no Global Initiative for Asthma 8. Apds agrupados como descrito
anteriormente, os voluntarios foram novamente separados em dois grupos: asmaticos
compartilhando domicilio com fumantes e asmaticos sem fumantes compartilhando domicilio.

Apenas aos asmaticos foi aplicado o questiondrio, “Pediatric Asthma Quality Of Life

Questionnarie- Adapted" (PAQLQ-A) (58). O PAQLQ-A ¢ aplicavel a criancas de 7 a 17 anos e
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tem o objetivo de avaliar a qualidade de vida (QV) em asmaticos. Para isso, o questionario se
estrutura em trés dominios: sintomas (10 itens), limitagdo nas atividades fisicas (5 itens) e funcao
emocional (8 itens), Todos os itens do PAQLQ sdo respondidos da mesma forma, através uma
escala Likert de 7 pontos, que varia de 1 (gravemente afetado) a 7 (ndo afetado). Os itens sdo entdo
somados e suas médias representam os escores (total e por dominio).

A analise estatistica foi realizada a partir do software Sigmaplot13 (Jandel Scientific, Corp.
San Diego-CA). A normalidade dos dados foi verificada através do teste de Shapiro-Wilk. Os
resultados foram expressos em média+desvio padrao. Foi considerado como significativo valor de
p<0,05 nas comparagdes pelo teste T-student e associacio pelo qui-quadrado.

Todos os procedimentos neste trabalho foram apreciados e aprovados pelo Comité de Etica

em Pesquisa da Universidade de Mogi das Cruzes (parecer numero 467.492).

3 RESULTADOS

Foram distribuidos 540 questionarios e entre os voluntarios a taxa de retorno do
questionario ISAAC foi de 47,59%, obtendo-se 257 questionarios adequadamente preenchidos. A
prevaléncia de asma foi de 21,01% (54 voluntarios) obtida através do diagnostico pelo escore
global do ISAAC. Observamos que a maioria das criangas eram do sexo masculino (61,11%),
com idade média nos asmaticos foi de 9,61+1,73 anos. Nao observamos diferenca significante na
comparacdo da idade (p = 0,86) entre criangas, de ambos os sexos, expostas (9,72+1,56 anos) e
ndo expostas (9,56+1,83 anos) ao tabagismo passivo domiciliar.

Em relagdo ao tabagismo passivo domiciliar foi observado que as criangas asmaticas
66,67% (36 criangas) estavam expostas em domicilio a fumaca do cigarro e 33,33% (18 criangas)
ndo estavam expostas. Observamos ainda que nas criangas ndo asmaticas 37,44% (76 criangas)
sdo expostas em domicilio a fumaga do cigarro e 62,56% (127 criangas) ndo sdo expostas ao
tabagismo passivo domiciliar. A prevaléncia da associacdo entre os sintomas de asma, e o
tabagismo passivo domiciliar, mostraram associacdo significante entre os mesmos. A razao das
chances (OR) foi igual a 3,7599 com o intervalo de confianga (IC) 95% de 1.955 —7.230 e p <
0,001 para associagdo entre asma e o tabagismo passivo domiciliar.

<
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Foi possivel observar que a exposi¢do ao tabagismo passivo domiciliar provocou um

aumento significativo na probabilidade do diagnostico de asma pelo escore do ISSAC (Tabela 1).

Tabela 1. Incidéncia de diagnostico de asma em criangas expostas ao tabagismo

passivo domiciliar

Asma
Expgswao 20 st Probabilidade de diagnostico de asma
passivo domiciliar Wil Nio Total
Expostas 36 76 112 0,321*
Nao expostas 18 127 145 0,124
Total 54 203 257 0,211

Fonte: Autoria propria

A analise do risco relativo demonstrou forte associagao (RR=2.5893 - 1C95%: 1.56-4.31)

entre a presenga da asma e a exposicao em domicilio a fumaca do cigarro (P = 0.0003) (Figura 1).

Figura 1. Gréfico de barras representando o percentual de criangas expostas a fumacga de cigarro

em domicilio
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(asmaticas expostas 66,67%, asmaticas ndo expostas 33,33%, ndo asmaticas expostas 37,44% e
ndo asmaticas ndo expostas 62,56%). *P<0,05 em relacdo a presenga de asma e exposi¢ao a fumaga
de cigarro em domicilio.

Fonte: Autoria propria

Na avaliacdo da QV o escore “Total” do PAQLQ-A apresentou piora significativa (p <
0,001) entre as criangas expostas (3,77+1,01) e ndo expostas (5,37+0,98) ao tabagismo passivo
domiciliar indicando uma piora global na qualidade de vida das criancas expostas a fumaca do
cigarro em domicilio (Figura 2 A). No domino “/limitacdo das atividades fisicas” o escore nas
criangas expostas foi de 3,88+1,02 sendo significativamente menor (p = 0,002) que o escore das
criangas ndo expostas (4,90 +£1,25) ao tabagismo passivo domiciliar (Figura 2B). Em relacdo ao
dominio “sintomas” do PAQLQ-A observamos diferenca significativa (p = 0,002) entre as
criangas expostas (3,76+1,01) e ndo expostas (5,16+1,21) ao tabagismo passivo domiciliar (Figura
2C). No dominio “emocional” do PAQLQ-A, o escore apresentou a maior diferenga (p = 0,002)
entre as criangas expostas (3,85+1,22) e ndo expostas (5,43+1,10) atingindo uma redugao de 29,1%

no escore entre os grupos estudados (Figura 2D).

Figura 2. Graficos de barras representando a média + desvio-padrao do escore “total”
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UNIVERSIDADE

Escore total PAQLG-A
Escore no dorminio limitagéo nas
atividades fisicas do PAQLQ-A

Expostas N3o expostas Expostas Nio expostas

. C . D :

Escore no dorrinio sintomas
do PAQLQ-A

Escore no dominio emocional
do PAQLO-A

Expostas Nio expostas Expostas Nio expostas

(A) PAQLQ-A nas criancas asmaticas expostas (3,77+£1,01) e nas criangas ndo expostas
(5,37+£0,98) ao tabagismo passivo domiciliar; média + desvio-padrdo do escore no dominio
“limitagdo das atividades fisicas” (B) do PAQLQ-A nas criangas asmaticas expostas (3,88+1,02)
e ndo expostas (4,90+1,25); média + desvio-padrao do escore no dominio “sintomas” (C) do
PAQLQ-A entre as criangas asmaticas expostas (3,76+1,01) e ndo expostas (5,16+1,21) ao
tabagismo passivo domiciliar; média + desvio-padrdo do escore no dominio “emocional” (D) do
PAQLQ-A entre as criangas asmaticas expostas (3,85+1,22) e ndo expostas (5,43%1,10) ao
tabagismo passivo domiciliar *P<0,05 em todas as comparagdes entre 0s grupos.

Fonte: Autoria propria
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4 DISCUSSAO

A asma ¢ uma das principais doencas nas criangas, sendo certamente a principal doenca
respiratoria cronica sendo responsavel por até 30% das limitagdes de atividades em criangas *°.
Sua importancia, tanto para o individuo como para a sociedade, decorre do fato de ser doenca
potencialmente grave, cuja prevaléncia tem aumentado em vérios paises do mundo em especial
nos paises desenvolvidos de lingua inglesa e na América Latina *°. O estudo ISAAC, demonstrou
que, no Brasil, a prevaléncia de asma variou no periodo de 1995 a 2002, de 21,3% para 24,4%
(ISAAC fase 1 e fase 3). Na Fase 3, a prevaléncia média de asma foi de 24,3% (oscilando de 16,5
a 31,2%) para criangas e de 19,0% (oscilando de 11,8 a 30,5%) para adolescentes, sem relacao

1, Barreto e colaboradores, em 2014, publicaram um estudo

com o nivel socioecondmico
objetivando descrever as prevaléncias de asma no Brasil, regides e capitais, segundo a Pesquisa
Nacional de Saiude do Escolar (PeNSE). Os resultados apontaram para a alta prevaléncia de
sintomas de asma (23,2%) e de relato de diagndstico de asma no passado (12,4%) em escolares de
13 a 15 anos de idade 2. Nossos resultados apresentaram uma prevaléncia de asma de 21,01% (54
voluntarios) obtida através do diagnostico pelo escore global do ISAAC demonstrando que nossa
amostra apresenta similaridade com outros dados epidemiologicos realizados no Brasil.

A OMS alerta para o fato de metade das criangas de todo o mundo estarem
involuntariamente expostas ao tabagismo passivo. No Brasil, o nlimero estimado ¢ de 15 milhdes
de criangas %, fumantes passivas. Como as criangas passam a maior parte do tempo em ambientes
fechados, a exposi¢cdo ao FTA ocorre, sobretudo, em casa, em locais onde se prestam cuidados,
em casa de familiares e dentro de automdveis . Quanto maior o numero de pessoas fumantes na
casa e quanto maior o nimero de cigarros fumados por essas pessoas, maior o risco de a crianga
adquirir uma doenca respiratoria e infec¢des agudas, além de sofrer agravos, se ja apresentar
alguma .

Embora existam métodos mais acurados para aferir a exposi¢@o passiva ao tabaco, utilizou-
se 0 questionario, por ndo ser invasivo, de baixo custo e de facil execugdo ®>%. Trabalhos
realizados comparando valores da excre¢do urinaria de cotinina (metabolito predominante da
nicotina) com dados de questiondrio sobre o hébito de fumar dos pais mostraram-se fortemente

correlacionados %97,
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Em nosso trabalho, o convivio domiciliar com fumantes foi observado em 66,67% das
criangas asmaticas e apenas 33,33% das criangas asmaticas ndo estavam expostas. Observamos
ainda que nas criangas ndo asmaticas 37,44% sao expostas em domicilio & fumaga do cigarro e
62,56% nao sdo expostas ao tabagismo passivo domiciliar e a partir destes dados foi possivel
observar em nossa amostra uma associagao positiva entre asma e o tabagismo passivo domiciliar.

Estudos mostraram que pacientes com asma apresentam baixa QV autorrelatada 370,
Mesmo sendo pior naqueles com asma grave, os relatos de baixa QV na asma moderada sdo
consideraveis %. Qualquer que seja a gravidade da asma, ha redugdo nos dominios fisico,
psicologico e social da avaliagdo da QV em geral, com a maioria dos asmaticos apresentando
restrigdes em sua vida e pior status de satde, comparados a individuos sem asma ’!.

Em nossos dados foi possivel observar um deterioramento significativo da QV tanto no
escore “Total” bem como em cada um dos dominios “limitagdo das atividades fisicas”, “sintomas
e “emocional” do PAQLQ quando comparamos criangas expostas € ndo expostas ao tabagismo
passivo domiciliar.

O tabagismo passivo ¢ considerado um importante problema de satude publica. E
indispensavel que, juntamente com as acdes e campanhas antitabagistas, se dé énfase a questao
das criancas fumantes passivas. Além do esclarecimento da sociedade, ¢ imprescindivel que
aqueles que cuidam da saide infantil tenham como pratica a avaliagdo individual da exposi¢do ao
fumo.

Apesar de todos os esfor¢os realizado para a redu¢do do nimero de fumantes no Brasil e
no mundo através de campanhas de conscientizagdo, estudos mostram que muitos fumantes ainda
desconhecem o conceito de tabagismo passivo e que mesmo fumando em domicilio ndo acreditam
que seus filhos sejam fumantes passivos 72

Desta forma ¢ fundamental que os pais saibam de todos os males que o tabagismo passivo

causa aos seus filhos, mas ¢ preciso, principalmente, que se busquem maneiras de auxiliar o

fumante na dificil tarefa de deixar o seu vicio ou de, pelo menos, diminui-lo.

5 CONCLUSAO

As criangas expostas ao tabagismo passivo domiciliar apresentaram um risco relativo
aumentado para o diagnostico de asma além de significativa redugdo da qualidade de vida em

criangas asmaticas tanto no aspecto global de qualidade de vida, bem como, em cada um dos
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dominios avaliados pelo PAQL-Q. Infelizmente o impacto das diferentes formas de tabagismo
passivo, dentre eles o domiciliar, ainda ndo recebem a necessaria atencdo diante do grande

potencial de provocar diversos maleficios a saude.

CONFLITO DE INTERESSE

Os autores declaram que ndo ha conflitos de interesse.
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