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Normas para Autores

Os manuscritos de outras categorias podem seguir estrutura diferente. Relatos de Experiéncia
devem conter no maximo 15 paginas; Artigos de Reflexdo devem conter no maximo 10 paginas;
ComunicacOes Breves devem conter no maximo 5 paginas.

ESTRUTURA DO TRABALHO

Formato: Os textos deverao ser submetidos em formato Microsoft Word.
Margens da pagina: margens superior, inferior, esquerda e direita com 2,5cm.

Titulo em portugués: centralizado, caixa alta, negrito, fonte Arial, tamanho 12, espacamento
simples entre linhas. Os nomes cientificos, quando houver, devem ser escritos em italico e somente
com a primeira letra da primeira palavra em mailscula, de acordo com as normas internacionais.

Titulo em inglés e espanhol: deve ser a traducao fiel do titulo em portugués. A formatacéo devera
ser a mesma do titulo em portugués, no entanto, ndo devem estar em negrito e redigidos apenas
com a primeira letra maiuscula.

Autores: Deve estar redigido em fonte arial, tamanho 10, ndo negrito, com alinhamento
centralizado e espacamento simples.

Deve conter obrigatoriamente o nome completo do(s) autor(es) e o curriculo resumido em nota de
rodapé, além do e-mail.

Devem estar inseridos um ao lado do outro, com numeracéo para identificagdo do curriculo em nota
de rodapé.

Sera aceito o trabalho que contenha no maximo 06 (seis) autores, dentre 0s quais devem constar,
no minimo de 01 (um) docente.

Os discentes deverdo indicar o curso de graduagéo, o periodo e a Instituicdo de Ensino Superior
em que estao matriculados.

Resumo: A palavra “RESUMO” devera estar alinhada a esquerda, em caixa alta, com fonte arial,

tamanho 12 e em negrito. O texto referente ao resumo devera ter seu inicio linha seguinte, até 250
palavras, com espacamento simples entre linhas, fonte arial, tamanho 10.
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Os resumos deveréo ser estruturados segundo as sec¢Oes dos respectivos manuscritos.
Utilizar para o inglés (ABSTRACT) e espanhol (RESUMEN).

Descritores: devem conter no minimo de 03 e no méaximo 05 palavras, apenas com a primeira letra
maidscula, fonte arial, tamanho 10 e devem estar separados por ponto e virgula.

Em se tratando de manuscritos da area de ciéncias bioldgicas e da saude os descritores devem
estar inseridos no portal de Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) http://decs.bvs.br.

Utilizar para o inglés (Descriptors) e espanhol (Descriptores).
Notas de rodapé: fonte Arial, tamanho 10, espacamento simples entre linhas.
Secdes do texto: devem ser apresentadas em caixa alta, com alinhamento & esquerda.

Corpo do texto: fonte Arial, tamanho 12, espacamento 1,5 entre linhas. O recuo da primeira linha
deverater 1,5 cm.

CitacOes no Texto: Devem obedecer as normas de Vancouver.
Numeracdo de paginas: nao se aplica.
Introducéo: deve ser curta e destacar os propdsitos para o qual o estudo foi realizado.

Metodologia: Dependendo da natureza do trabalho, uma caracterizacdo da area experimental
deve ser inserida tornando claras as condicdes em que a pesquisa foi realizada. Quando os
métodos forem os consagradamente utilizados, apenas a referéncia bastara; caso contrario, €
necessario apresentar descricdo dos procedimentos utilizados, adaptacdes promovidas, etc.
Devem ser suficientemente detalhados para que os leitores e revisores possam compreender
precisamente o que foi feito e permitir que seja repetido por outros.

Resultados e discussédo: devem conter um relato conciso e impessoal da nova informacao
pesquisada. Evitar repetir no texto os dados apresentados em tabelas e ilustracdes. A discusséo
deve relacionar-se diretamente com o estudo que esta sendo relatado. A critério dos autores podem
ser apresentados juntos, em um mesmo item, ou separados em dois itens, sendo um soé
“‘Resultados” e outro s6 “Discussdes”. Os resultados apresentados na forma de Tabelas e/ou
Figuras devem ser analisados e discutidos de forma isenta, clara, direta e concisa atendo-se aos
preceitos cientificos, confrontando-os com os conhecimentos referenciados na bibliografia classica
sobre o0 assunto e com o conteudo de periodicos especializados.
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llustracdes: (tabelas, Quadros, gréaficos, fotografias, esquemas): o titulo deve ser inserido acima
dos mesmos, com fonte Arial, tamanho 10, negrito e espacamento simples entre linhas.

Devem ser numerados consecutivamente com algarismos arébicos, e devem ser inseridos apos
sua citacao no texto.

Devem ser autoexplicativos e estar claramente legiveis e apresentar qualidade necesséaria a
perfeita visualizacédo e impressao de todos os detalhes necessarios.

N&o serao aceitos tabelas e quadros em forma de figuras.

Conclusdes: Devem ser coerentes com 0s objetivos do trabalho, concisas e nédo repetir resultados.
N&o devem conter abreviaturas, simbolos e citagfes.

Referéncias: Deverdo seguir as normas de Vancouver, sendo numeradas consecutivamente, na
ordem em que sdo mencionadas/citadas pela primeira vez no texto. Devem estar em fonte Arial,
tamanho 12 e com espacamento simples entre linhas.

URLs e/ou DOI deverao ser informadas quando possivel.
Serdo aceitos 0 maximo de 30 referéncias.

DECLARACAO DE DIREITO AUTORAL

A Revista Ciéncias da Saude - Ceuma reserva todo o direito autoral dos manuscritos aceitos e
publicados. Reproducbes posteriores sdo permitidas desde que seja solicitada uma autorizacao
junto ao Conselho Editorial e que a publicacéo original seja mencionada.

Durante o processo de submissao eletrbnica os autores deverdo concordar na Transferéncia de
Direitos Direitos Autorais. No caso do trabalho n&o ser aceito, a transferéncia de direitos autorais
serd automaticamente revogada apds a devolugéo definitiva do manuscrito para o(s) autor (es).

POLITICA DE PRIVACIDADE

Os nomes e enderecos informados nesta revista serdo usados exclusivamente para 0s servigcos
prestados por esta publicacdo, ndo sendo disponibilizados para outras finalidades ou a terceiros.

Os conceitos afirmados nos trabalhos publicados séao de inteira responsabilidade dos autores, ndo

refletindo necessariamente a opinido do Editor Cientifico ou do Corpo Editorial da Revista Ciéncias
da Saude - Ceuma.
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https://doi.org/10.61695/rcs.v2i2.46

Carlos Tomaz'
1 Editor da Revista Ciéncias da Satde — CEUMA

E com grande satisfacdo que entregamos o nimero 3 da nossa Revista Ciéncias da Satde
— CEUMA (RCS). Esta edicédo apresenta dez artigos, sendo trés estudos de revisao, trés artigos
resultantes de pesquisas aplicadas (artigos originais), dois relatos de caso, e dois ensaios. Um dos
Artigos de Revisdo aborda as vantagens e desvantagens do uso agonista do horménio liberador de
gonadotrofina (GnRH) em jovens com disforia de género. A disforia de género (DG) é a
incongruéncia entre o género de identificagdo e 0 sexo bioldgico do individuo. Individuos com DG
podem apresentar sofrimento psiquico, devido ao surgimento das caracteristicas sexuais
secundarias do seu sexo biologico. O outro apresenta uma revisdo critica de estudos que
demonstram a utilizacdo da musicoterapia como tratamento para a doenca de Parkinson e seus
efeitos. A doenca de Parkinson é uma doenca neuroldgica degenerativa caracterizada pela
hipocinesia, que é o empobrecimento dos movimentos, cujo tratamento ainda ndo é padronizado.

Uma das abordagens terapéuticas utilizadas para a reducdo dos sintomas da doenca de
Parkinson é a musicoterapia, visto que a musica pode ajudar a recuperar funcdes no cérebro lesado
ou afligido por doencgas, como a doenca de Parkinson. Os resultados encontrados demonstraram
uma grande eficiéncia na utilizacdo da musicoterapia sendo possivel concluir que a musicoterapia
€ uma abordagem adjuvante eficaz para o tratamento dos sintomas da doenca de Parkinson. O
terceiro estudo de revisdo descreve os diversos fatores que influenciam no sucesso de dentes
autotransplantados identificando o motivo da perda dentéaria precoce de molares em jovens, como
o transplante dentario autdgeno pode recuperar a fungcdo mastigatoria e enumera as vantagens que
a técnica do transplante dental promove aos pacientes jovens.

Os trés estudos originais resultantes de pesquisas aplicadas relatam (1) a relacéo entre
idade materna e o risco de trissomia 21 (T21) em maes com mais de 35 anos onde observou-se a
influéncia de fatores biopsicossociais no aumento significativo de nascimentos de criangas com T21
de maes com mais de 35 anos, dado que o numero total de gestacbes nesta faixa etaria

permaneceu estavel nas duas décadas analisadas. O segundo estudo original investigou o uso
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topico de vancomicina como profilaxia de infecgcéo superficial ou profunda em pacientes submetidos
a esternotomia mediana. A mediastinite e a deiscéncia esternal sdo complicagbes graves em
pacientes submetidos a esternotomia, aumentando a morbimortalidade. A vancomicina topica nas
bordas do esterno parece reduzir a incidéncia de infeccdo esternal, mas pode favorecer o
surgimento de resisténcia a antibiéticos e nefrotoxicidade. Trata-se de um estudo prospectivo e
randomizado, onde 196 pacientes submetidos a esternotomia mediana foram divididos em dois
grupos: grupo A (101 pacientes) nao fizeram uso de vancomicina topica e grupo B (95 pacientes)
fizeram uso de vancomicina topica, aplicada na medula do osso esterno apds a esternotomia e
antes da esternorrafia. Os resultados indicam, na série estudada, que o uso topico de vancomicina
demonstrou poder bacteriostatico e bactericida, capaz de evitar a infeccdo esternal. O terceiro
estudo analisou a dispensacdo do analogo de GnRh (Triptorrelina), pela Secretaria de Estado de
Saude do Distrito Federal (SES-DF), para pacientes diagnosticados com Puberdade Precoce entre
os periodos de janeiro de 2018 a dezembro de 2022. Para isso foi descrita (1) a curva de
distribuicdo de triptorrelina do periodo de janeiro de 2018 a dezembro de2022 pela Farmacia de
Alto Custo da SESDF; (2) analisou-se a evolucao da distribuicdo de triptorrelina no periodo de
pandemia entre 2018 a 2022nos sistemas de informacédo da Farmacia de Alto Custo da SESDF;
(3) comparou-se a distribuicdo de fornecimento de triptorrelina pelas trés unidades da farmacia de
altocusto da SES-DF com os casos de COVID-19 diagnosticados no mesmo periodo. Os dados
avaliados nesta pesquisa evidenciaram que no periodo entre 2018 e 2022, houve aumento
significativo na liberagcdo da Triptorrelina para o tratamento de Puberdade Precoce no Distrito
Federal, acentuada no periodo de pandemia, levantando a hipétese de que o confinamento social
pode estar relacionado ao aumento do diagnéstico e tratamento daPuberdade Precoce.

Dois Relatos de Caso sédo apresentados. O primeiro descreve um caso de disjuncao
aortoventricular em paciente submetido a reoperacédo da valva aértica, tratado com sucesso por
meio do emprego de suporte circulatério com ECMO (Oxigenacao por Membrana Extracorporea).
A disjuncéo aortoventricular € uma complicacao rara e grave, relacionada, geralmente, as cirurgias
da valva adrtica. No caso apresentado, o uso de assisténcia circulatoria veno-arterial (ECMO)
permitiu a recuperagéo da funcdo miocardica apos a corre¢ao cirurgica da disseccdo. O segundo
Relato descreve um caso de uma mulher de 38 anos, que apresentou Dissec¢do Espontanea de
Artéria Coronaria (DEAC) na 362 semana gestacional, uma condicéo rara, que esta frequentemente
associada a gravidez e apresenta alta taxa de morbimortalidade. No caso apresentado, a opcao

pelo tratamento cirargico para revascularizagdo miocardica com cesariana de emergéncia foi
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exitosa, e possibilitou o tratamento da disseccéo espontanea da TCE e da disfungdo momentanea
do ventriculo esquerdo.

Dois Ensaios completam este namero. O primeiro discute a experiéncia educacional
vivenciada pelos internos de pediatria, frente ao desafio da existéncia de seis faculdades de
medicina do Distrito Federal. A crescente abertura de escolas médicas tem gerado disputa por
campos de pratica nas unidades de satde do Sistema Unico de Sautde (SUS). No ultimo biénio, o
internato de pediatria da UNIEURO ocorreu trés hospitais e uma unidade basica de saude do SUS.
O problema é que la existem estudantes de varias faculdades, os quais deverao locados em setores
e periodos de modo a evitar o conflito de escalas. Os autores concluem que se faz necessario a
ampliacdo de cenarios do internato de pediatria para 0 ambito da Atencao Primaria a Saude (APS),
além da estruturacdo também para pontos da atencéo primaria, secundaria e terciaria.

O segundo ensaio relata o workshop internacional sobre meio ambiente, saude e
sustentabilidade na Amazoénia Brasileira realizado na cidade de S&o Luis de 24 a 27 de abril de
2024. O encontro promovido pela Universidade CEUMA (Brasil), Universidade de Bangor (Reino
Unido) e Claremont Graduate University (EUA) reuniu cientistas, pesquisadores e stakeholders da
industria privada, e orgdos governamentais. As oficinas tiveram como objetivo abordar os desafios
ambientais e de saude na Amazoénia por meio de uma abordagem multidisciplinar com foco na
mudanca comportamental sustentavel das comunidades.

Cabe mencionar ainda que ampliamos o Corpo Editorial da nossa revista com a inclusao dos
Profs. Drs. John Parkinson (Reino Unido) e Javad Fadardi (EUA) aumentando assim a
representatividade de membros do exterior na nossa RCS.

Esperamos que 0s nossos leitores possam desfrutar destas contribuicdes com a perspectiva
de favorecer o debate entre estudantes e pesquisadores da area das ciéncias da saude a nivel

nacional e internacional.

Carlos Tomaz
Editor
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Environmental and health challenges in the Amazon through a
multidisciplinary approach: highlights from the international workshop on
environment, health, and sustainability in the Brazilian Amazon in S&o

Luis, Maranhao

Desafios ambientais e de satde na Amazénia através de uma abordagem multidisciplinar: destaques do
workshop internacional sobre meio ambiente, satide e sustentabilidade na Amazénia Brasileira em Séo Luis,
Maranhéo

Javad Salehi Fadardi'"*' ; John Parkinson2'" ; Rita de Cassia de Miranda3"=' ; Carlos Tomaz3"*' ;

School of Community and Global Health, Claremont Graduate University, USA

2\Wales Centre for Behaviour Change, Department of Psychology, Bangor University, Bangor, UK
3Graduate Program in Environment, University CEUMA, S&o Luis, Maranh&o, Brazil

3Graduate Program in Environment, University CEUMA, S&o Luis, Maranhao, Brazil

Abstract

The international workshop on environment, health, and sustainability in the Brazilian Amazon
was held in the city of S&o Luis from April 24th to April 27th, 2024. The Brazilian Amazon, a
globally crucial ecosystem, faces environmental degradation due to deforestation, illegal
activities, and climate change. These factors negatively impact the health and well-being of local
and indigenous communities, leading to loss of resources and increased disease risk.
Sustainable practices are essential for both the regional and global communities.The meeting
promoted by the University CEUMA (Brazil), Bangor University (United Kingdom), and the
Claremont Graduate University (USA) congregated scientists, researchers, and stakeholders
from private industry, and government bodies. The workshops aimed to address environmental
and health challenges in the Amazon through a multidisciplinary approach focusing on the
communities' sustainable behavioral change. The "Empowering Sustainable Communities"
project, a centerpiece of this collaborative effort, was designed to address these challenges
head-on. The team is collaborating on developing the project's proposal for funding by the
relevant stakeholders and funding agencies. One concrete outcome of the event is the
development of an application to the British Academy “Just Transitions” Programme which has
the stated aim: “Ensuring just transitions while tackling climate change and biodiversity loss is
key to supporting inclusive economies and societies in the future... and how we can shape a
positive future locally, nationally and globally”. This will include researchers across several
disciplines and from several countries, including Brazil, UK and US. The project will identify
specific needs within target populations (impoverished, rural, indigenous communities) and co-
design behaviorally informed solutions that address environmental, health, and sustainability
concerns. Furthermore, the project aligns with the UN Sustainable Development Goals (poverty,
health, clean water, inequalities, sustainable communities, etc.) and the UK government's pillars
on climate and forests. Overall, the project will focus on knowledge transfer, capacity building,
and potentially influencing Brazilian policies on sustainable practices. We hope this starting
project will contribute to establish a platform that can be used for diferrent populations in the
Brazilian Amazon as well as to motivate new collaborations with others players globally.

Keywords: Environment; health; UN Sustainable Development Goals; international autor correspondente:
collaboration; Brazilian Amazon. Carlos Tomaz

E-mail: ctomaz@ceuma.br.
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Environmental and health challenges in the Amazon through a multidisciplinary approach: highlights from the international workshop on environment, health, and sustainability in
the Brazilian Amazon in Sao Luis, Maranhéo

Resumo

O workshop internacional sobre meio ambiente, salide e sustentabilidade na Amazénia Brasileira foi realizado na cidade de S&o Luis de 24 a 27 de
abril de 2024. A Amazdnia Brasileira, um ecossistema globalmente crucial, enfrenta degradacdo ambiental devido ao desmatamento, atividades
ilegais, e alteracdes climéticas. Estes fatores tém um impacto negativo na saide e no bem-estar das comunidades locais e indigenas, levando a
perda de recursos e ao aumento do risco de doengas. Praticas sustentaveis sdo essenciais para as comunidades regionais e globais. O encontro
promovido pela Universidade CEUMA (Brasil), Universidade de Bangor (Reino Unido) e Claremont Graduate University (EUA) reuniu cientistas,
pesquisadores e stakeholders da indUstria privada, e orgdos governamentais. As oficinas tiveram como objetivo abordar os desafios ambientais e
de saude na Amazonia por meio de uma abordagem multidisciplinar com foco na mudanga comportamental sustentavel das comunidades. O projecto
“Capacitar Comunidades Sustentaveis”, uma peca central deste esforgo colaborativo, foi concebido para enfrentar estes desafios. A equipe esta
colaborando no desenvolvimento da proposta do projeto para financiamento pelas partes interessadas e agéncias financiadoras relevantes. Um
resultado concreto do evento é o desenvolvimento de uma candidatura ao Programa “Transigoes Justas” da Academia Britanica, que tem o objetivo
de “Garantir transigGes justas ao mesmo tempo que se combate as alterag6es climéticas e a perda de biodiversidade é fundamental para apoiar
economias e sociedades inclusivas no futuro... e como podemos moldar um futuro positivo local, nacional e globalmente”. Isso incluird pesquisadores
de diversas disciplinas e de varios paises, incluindo Brasil, Reino Unido e EUA. O projeto identificard necessidades especificas nas populagdes-alvo
(comunidades empobrecidas, rurais e indigenas) e conceberd em conjunto com essas populag¢des solu¢des informadas em termos comportamentais
que abordem preocupacdes ambientais, de salde e de sustentabilidade. Além disso, o projeto esta alinhado com os Objetivos de Desenvolvimento
Sustentavel da ONU (pobreza, salude, agua potavel, desigualdades, comunidades sustentaveis, etc.) e com os pilares do governo do Reino Unido
sobre clima e florestas. No geral, o projeto se concentrard na transferéncia de conhecimento, capacitacdo e influéncia potencial nas politicas
brasileiras sobre praticas sustentaveis. Esperamos que este projeto inicial contribua para estabelecer uma plataforma que possa ser usada por
diferentes populag6es na Amazénia Brasileira, bem como para motivar novas colabora¢des com outros atores globais.

Palavras-chave: Meio Ambiente; salde; Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel da ONU; colaboragdo internacional; Amazonia Brasileira.

INTRODUCAO

The Brazilian Amazon is a vital component of the global environmental system, hosting the
largest rainforest on Earth. It plays a crucial role in regulating the world's oxygen and carbon cycles.
It is often referred to as the "lungs of the planet” due to its vast capacity to absorb carbon dioxide

and produce oxygen.

The Amazon rainforest encompasses a vast array of biodiversity, housing about 10% of the
known species on Earth. This biodiversity is not only crucial for ecological balance but also offers
potential for botanical and medicinal discoveries. However, this rich environment is under threat
from deforestation, illegal logging, mining, and agriculture, which are driven by both local pressures
and global economic demands. These activities lead to habitat destruction, and loss of species, and
contribute to climate change through the release of significant amounts of stored carbon (Lapola et
al., 2023)

The health implications of the environmental changes in the Amazon are profound.
Indigenous and local communities depend on the forest for their physical, cultural, and spiritual well-
being. Deforestation and pollution can lead to a shortage of traditional food and medicinal resources,
impacting nutrition and community health. Moreover, changes in the ecosystem can increase the
spread of infectious diseases, such as malaria, due to altered habitats that favor disease vectors

like mosquitoes (Ellwanger et al. 2020).
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Sustainability in the Amazon is crucial for both the local population and the global
community. Sustainable practices include supporting eco-friendly businesses, promoting the
sustainable harvest of forest products, and implementing policies that encourage the preservation
of the rainforest. It also involves empowering indigenous communities to manage their traditional

lands and contribute to conservation efforts.

Efforts toward sustainability also include international and non-governmental organizations
working in concert with the Brazilian government to enforce laws against illegal activities, investing
in research and development of sustainable resources, and promoting education and awareness

around the importance of the Amazon.

The future of the Brazilian Amazon is not just a local issue but a global one. Sustainable
management of the Amazon is essential to maintain the environmental health of the planet and to
ensure the well-being of the people who call the rainforest their home. It requires the cooperation of
all stakeholders, from local communities to international policymakers, to strike a balance between

the needs of human development and environmental conservation.

International Research Collaboration

In this context, the University CEUMA, situated within the Amazon biome, and recognizing
its responsibility and commitment to the whole of Amazonia, seeks to promote a space for

international dialogue and cooperation that transcends borders and promotes innovative solutions.

Within such an important context, this event addressed existing challenges and sought to
identify opportunities to improve the resilience of local communities, improve sustainable practices,
and promote collaborative research between institutions in Brazil, the United Kingdom, and the
United States. Furthermore, it aimed to provide a platform for exchanging knowledge and
experiences, enabling participants to face emerging challenges with a global perspective. It is widely
acknowledged that complex real-world challenges, such as climate change and sustainable
development, are best addressed through multidisciplinary teams, bringing together different
expertise, world views, and research perspectives. As such, the event explicitly aimed to include a
great diversity of expertise from across different academic disciplines such as psychology,
anthropology, microbiology, earth systems science, remote sensing, architecture, and others. And

also representatives from government and industry.
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International Workshop on Environment, Health, and Sustainability in the
Brazilian Amazon

The International Workshop on Environment, Health, and Sustainability in the Brazilian

Amazon was held at CEUMA University in Sdo Luis, Maranh&o, Brazil, from April 24th to 27th, 2024.

The workshop coordinators were Prof. Carlos Tomaz and Dr. Rita de Cassia Mendonca de
Miranda (University CEUMA), Prof. Jonh Parkinson (Bangor University, UK), and Prof. Javad Salehi
Fadardi (Claremont Graduate University, California, USA).

The workshop aimed to foster international collaboration and dialogue on addressing the

challenges facing the Amazon rainforest and its inhabitants.

Objectives

Promote innovative solutions for the Amazon's environmental and health challenges.
e Improve the resilience of local communities and sustainable practices.

e Facilitate collaborative research between Brazil, the United Kingdom, and the United
States institutions.

¢ Exchange knowledge and experiences to address emerging challenges with a global

perspective and a multidisciplinary team.

Workshop Summary

The workshop commenced with a visit to CEUMA University facilities and clinics providing
community health services. The official opening ceremony included speeches by key authorities and

an opening lecture by Prof. Carlos Tomaz.

Subsequent days featured presentations on research lines by various professors and
institutions, followed by workshops led by Prof. Carlos Thomaz, Prof. John Parkinson, and Prof. Dr.
Javad Fadardi, focused on preparing collaborative projects. The audience was colleagues from
several Brazilian universities and representatives of industries interested in the workshop topics.
The workshops aimed to address environmental and health challenges in the Amazon through a

multidisciplinary approach focusing on the communities' sustainable behavioral change.

The workshop concluded with field visits to mangrove areas and indigenous communities,

followed by a visit to Lencois Maranhenses National Park.
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Some workshop participants during the opening ceremony.
Workshop Outcomes

The workshop successfully fostered international collaboration and dialogue on the pressing
issues facing Amazon. It provided a platform for knowledge exchange and the development of
collaborative projects to address the region's environmental, health, and sustainability challenges.

The "Empowering Sustainable Communities" project, a centerpiece of this collaborative

effort, aims to address these challenges head-on. The team is collaborating on developing the
project's proposal for funding by the relevant stakeholders and funding agencies. One concrete
outcome of the event is the development of an application to the British Academy “Just Transitions”
Programme which has the stated aim: “Ensuring just transitions while tackling climate change and
biodiversity loss is key to supporting inclusive economies and societies in the future... and how we
can shape a positive future locally, nationally and globally”. This will include researchers across

several disciplines and from several countries, including Brazil, UK and US.

Empowering Sustainable Communities

The Brazilian Amazon, a globally crucial ecosystem, faces environmental degradation due
to deforestation, illegal activities, and climate change. These factors negatively impact the health
and well-being of local and indigenous communities, leading to loss of resources and increased

disease risk. Sustainable practices are essential for both the regional and global communities.

Challenges in the Amazon
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The Amazon faces a multi-faceted crisis involving environmental (deforestation, climate
change), health (disease emergence), and structural (economic growth vs. conservation)
challenges. Addressing these requires a multi-pronged approach. Maranhao, a state bordering the
Amazon, mirrors these challenges with deforestation, health disparities, poverty, and pollution.
Balancing economic development with environmental protection and empowering local communities

are key concerns.

Project Focus

This project aims to empower local communities in Maranh&o to co-create solutions for their
mental and physical health challenges, as well as supporting sustainable development within those
communities. The project will be multidisciplinary, utilizing behavior change science and existing
research at CEUMA University, and will address health literacy, environmental impacts, and

community empowerment.

Research Collaborationand Main Objectives

This international collaboration leverages the strengths of CEUMA, Bangor, and Claremont
Universities to address these global challenges. The project will focus on knowledge transfer,
capacity building, and potentially influencing Brazilian policies on sustainable practices. The project
will identify specific needs within target populations (impoverished, rural, indigenous communities)
and co-design behaviorally informed solutions that address environmental, health, and sustainability
concerns. Furthermore, the project aligns with the UN Sustainable Development Goals (poverty,
health, clean water, inequalities, sustainable communities, etc.) and the UK government's pillars on

climate and forests.

Research Lines, Target Populations and Methods

The project will focus on underserved communities in Maranh&o, including urban poor,
Quilombolas, and indigenous populations. Additionally, the research will encompass health
systems, forest preservation, water purification, waste management, health literacy, and
urbanization. The focus of interventions within the project will employ a behavior modification
approach (COM-B, LEAP) to support transformative change in behaviour at individual and
community levels. However, this will be augmented by a consideration of synergies with other
research interventions. For example, surveillance for contagious disease in water systems can help
promote healthy water-related practices, whilst anthropological expeditions can help understand the
unique perspectives and values of target populations to support co-designed interventions that will

be understood and accepted within target communities. Biochemistry, remote sensing,
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microbiology, and architecture also contribute to the development of multi-level interventions that
are more likely to succeed than when using a single approach alone. As such, the project will involve
identifying target populations, assessing community needs, analyzing barriers and enablers, co-

designing solutions with the community, and embedding a behaviorally informed approach.

Stakeholders

The project involves collaboration between academic institutions, local communities, private
industry, and government bodies (FAPEMA). Additionally, The School of Community and Global
Health, Claremont Graduate University is particularly poised to play a pivotal role in this ongoing
collaboration. The school's expertise in community-based participatory research, health promotion,
and environmental health aligns seamlessly with the project's objectives. By actively participating in
the co-design of interventions, conducting rigorous research to evaluate their effectiveness, and
contributing to developing sustainable solutions, the school can significantly advance the project's
mission to empower sustainable communities in the Amazon. Likewise, Bangor University is a
Centre of Excellence in the domain of sustainability with research expertise spanning ocean
sciences, environmental sciences, and human behavioural sciences. It is fully committed to playing

a significant role in the collaborative research programme.

This international partnership exemplifies the power of collaboration in addressing complex
global challenges. By bringing together diverse perspectives, expertise, and resources, the
"Empowering Sustainable Communities” project has the potential to create a ripple effect of positive
change throughout the Amazon region and beyond. By addressing these challenges collaboratively,
the project seeks to improve the health and well-being of local communities in Maranh&@o while

promoting sustainable practices and environmental conservation in the Amazon.

Overall, the project will focus on knowledge transfer, capacity building, and potentially
influencing Brazilian policies on sustainable practices. We hope this initial project will contribute to
establishing a platform that can be used by various populations in the Brazilian Amazon, as well as
inspire new collaborations with other stakeholders globally.
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Resumo

A puberdade é um conjunto de processos neuroenddcrinos responséaveis pelo desenvolvimento
das caracteristicas sexuais secundarias e do amadurecimento sexual dos seres humanos,
representando a transicdo da infancia para a adolescéncia. Para ambos os sexos o inicio da
puberdade é provocado pela secre¢do do horménio liberador de gonadotrofina pelo hipotalamo
(GnRH), com consequente aumento do hormdnio luteinizante (LH) e do horménio foliculo-
estimulante (FSH). A puberdade normalmente se inicia nas meninas entre os 8 e 13 anos e nos
meninos entre os 9 e os 14 anos, assim a puberdade precoce caracteriza-se pelo inicio da
secrecdo de GnRH prévia ao periodo puberal fisiolégico. E sabido que fatores psicoldgicos,
comportamentais e socioecondmicos influenciam o processo puberal precoce, logo essa
pesquisa evidenciou que entre os anos de 2018 e 2022, em meio a pandemia de COVID-19,
houve aumento significativo na dispensa¢éo da medicacéo Triptorrelina para o tratamento de
pacientes com Puberdade Precoce no Distrito Federal. O aumento total foi de 492,16% quando
comparado ao valor anual da liberagdo em 2018 e em 2022, no Componente Especializado da
Farmacia de Alto Custo da Secretaria de Saude do Distrito Federal. Dessa forma, a pandemia
de Covid-19 e suas consequéncias relacionadas ao isolamento social como desemprego das
familias, alterag6es de habitos alimentares e de sono, podem ter influenciado no incremento no
namero de casos de puberdade precoce na Capital Federal..
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Abstract

Puberty is a set of neuroendocrine processes responsible for the development of secondary sexual characteristics and sexual maturation of human
beings, representing the transition from childhood to adolescence. For both sexes, the onset of puberty is caused by the secretion of gonadotropin-
releasing hormone by the hypothalamus (GnRH), with a consequent increase in luteinizing hormone (LH) and follicle-stimulating hormone (FSH).
Puberty normally begins in girls between the ages of 8 and 13 and in boys between the ages of 9 and 14, thus precocious puberty is characterized
by the beginning of GNRH secretion prior to the physiological pubertal period. It is known that psychological, behavioral and socioeconomic factors
influence the early pubertal process, so this research showed that between 2018 and 2022, amid the COVID-19 pandemic, there was a significant
increase in the dispensing of Triptorelin medication for the treatment of patients with Precocious Puberty in the Federal District. The total increase
was 492.16% when comparing the annual value of release in 2018 and 2022, in the specialized component of the high-cost pharmacy of the Federal
District Health Department. Thus, the Covid-19 pandemic and its consequences related to social isolation, such as family unemployment, changes in
eating and sleeping habits, may have influenced the increase in the number of cases of precocious puberty in the Federal Capital.

Keywords: COVID-19 Pandemic; GnRH; Puberty; Early puberty.
INTRODUCAO

A puberdade pode ser entendida como um conjunto de processos neuroendocrinos,
mediados poresteroides gonadais e adrenais, que culminam em diversas mudancas corporais, que
para o ser humano,representam o inicio da capacidade reprodutiva (Grillo at al., 2012). Em ambos
0S sexos, a puberdade é caracterizada por uma secrecao de horménio liberador de gonadotrofina
(GnRH) pelo hipotdlamo,o0 que estimula a secrecdo de hormonio luteinizante (LH) e horménio
foliculo-estimulante (FSH) também deforma pulsatil. Tanto o FSH quanto o LH estimulam a
producdo gonadal de esterdides sexuais que iniciam asmodificagdes corporais e odesenvolvimento
de caracteres sexuais secundarios (Palmert, 2001). Tal processo fisiolégico ocorre, em média,

entre 0s 8 e 13 anos no sexo feminino e entre 9 aos 14 anos no sexo masculino (Campos, 2013).

No que diz respeito aos caracteres sexuais, 0 primeiro sinal de puberdade nos sexo
feminino é o desenvolvimento do broto mamario,denominado telarca, podendo serseguida de
leucorreia e pubarca - com aparecimento de pelos axilares. J4, no sexo masculino, tém-se como
primeiro sinal o0 aumento testiscular, podendo estar seguido de crescimento do pénis, pigmentacao
do escroto e aparecimentode pelos pubianos, axilares e faciais. Ademais, os meninos podem iniciar

a mudanca vocal e também desenvolver acne (Grillo at al., 2012).

Considerando as médias de idades de aparecimento da puberdade, define-se como
puberdade precoce: o aparecimento de caracteristicas sexuais secundarias antes dos 8 anos em
meninas e antes dos 9 anos em meninos (Palmert, 2001). Todo o processo puberal é primariamente
genético, mas pode sermodulado por fatores individuais: ambientais, nutricionais,socioecondémicos

e psicossociais (Buratti, 2019).
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A puberdade precoce pode sersubdividida em central (ou dependente de gonadotrofinas)
e periférica (independente de gonadotrofinas) (Anténio, 2012). A puberdade precoce central pode
ser idiopatica ou pode decorrer de alteracbes do sistema nervoso central, enquanto que a
puberdade precoce periférica pode tercausa genética, tumoral ou de fontes exégenas de hormdnios

sexuais ou analogos de hormonios sexuais (Buratti, 2019).

Em 80% dos casos, essa precocidade no desenvolvimento € provocada por uma
precocidade da ativacéo do eixo hipotalamo-hipofise-gbnada similar ao evento fisioldgico, podendo
ser chamada de puberdade precoce central ou verdadeira. Nesse caso de puberdadeprecoce
central, geralmente, as primeiras manifestacdes séo a telarca e o aumento testicular, em meninas
e em meninos, respectivamente (Clinico, 2010). E possivel elencar como fatores de risco
relacionados a puberdade precoce: o sexo feminino, os distlrbios metabdlicos (principalmente a
obesidade), o polimorfismo genético, o sedentarismo e o maior percentual de gordura corporal
(Cavalcante, 2014).

Segundo Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Puberdade Precoce Central (2017)
a atuacao dos esterbides sexuais sobre o crescimento de maneira precocepode tanto acelerar 0
crescimento quanto provocar uma fusao epifisaria precoce, prejudicando a estatura final dacrianca.
No mesmo sentido, Antonio (2012) afirma que com a finalidade de evitar o desenvolvimento
precoce, o tratamento estabelecido € medicamentoso e deve ser iniciado precocemente, de modo
a bloguear a producao de gonadotrofinas ou de esterodides sexuais ou bloqueando a acédo desses

horménios em seus receptores.

Dentre os medicamentos utilizados rotineiramente no tratamento de puberdade precoce

central, estao:

e Gosserrelina (comercial Zoladex) - analogo sintético do horménio liberador de LH,
seu uso crdnico inibe a secre¢do de LH hipofiséaria.

e Leuprorrelina (comercial Lupron) - analogo sintético do GnRH, seu uso crdnico

blogueiaa producéo de LH e FSH, inibindo a producéo deesterodides pelas gbnadas.

e Triptorrelina (comercialGonapeptyl) - analogo sintético do horménio gonadorrelina.
Seu uso diminui a producdo de horménios sexuais de forma semelhante a

leuprorrelina (Anténio, 2012).

Recentemente, Umano et al. (2021) observaram que, entrepacientes de uma clinica de

endocrinologia pediatrica, houve umaumento do nimero de casos de puberdade precoce central
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apos o inicio do isolamento social por COVID-19. Stagi et al. (2020) ainda corroboram com esses
dados, observando uma maior incidéncia de novos diagnésticos e um ritmo de progresséo puberal
mais acelerado no periodo de quarentena de COVID-19 e apds esse periodo em comparagcao aos

5 anos anteriores.

Como possiveis etiologias, é possivel elencar o aumento do indice demassa corporea, que
reflete a maior ingesta de alimentos considerados ndo-saudaveis e a maior taxa de sedentariedade,
0 uso exagerado deeletronicos, disturbios na higiene do sono e gatilhos psicoldgicos relacionados

a depressao, ansiedade eao estresse (Menk 2017; Stagi 2020; Umano 2021).

E sabido que o nivel socioecondémico das populacées ndo tém um efeito direto sobre o
desenvolvimento puberal, mas suas repercussodes indiretas tem. Nesse sentido, Goulart et al.
(2012) em analise de diversos paises, conclui que a nutricdo mais completa eo maior contato com
eletronicos nas classes sociais mais bem favorecidas sao associados ao desenvolvimento puberal
mais precoce, emcomplementacao ainda, criancas que crescem em ambiente urbano, com maior
acesso ao saneamento basico, sistema de saude e higiene basica,apresentam desenvolvimento

puberal mais precoce em comparacao a criangasresidentes de ambientes rurais.

Diante do exposto, € de grande relevancia conhecer o numero de criancas atendidas por
guadro de puberdade precoce que recebem o analogo de GnRH da Farmécia de Alto Custo da
Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal (SES-DF) e compreender se houve alteracdo do
namero de casos durante a pandemia de COVID-19, que estabelece, a partir do confinamento
social, um ambiente favoravel a adocdo de comportamentos de risco para o desenvolvimento de

puberdade precoce.

Objetivo geral da pesquisa foi analisar a dispensacao do analogo de GnRh (Triptorrelina),
pela Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal (SES-DF), para pacientes diagnosticados
com Puberdade Precoce entre os periodos de janeiro de 2018 a dezembro de 2022. Para isso
foram realizados os objetivos especificos a seguir: (1) Descrever a curva de distribuicdo de
triptorrelina do periodo de janeiro de 2018 a dezembro de2022 pela Farmacia de Alto Custo da
SESDF. (2) Analisar a evolucéo da distribuicdo de triptorrelina no periodo de pandemia entre 2018
a 2022 nos sistemas de informacdo da Farméacia de Alto Custo da SESDF. (3) Comparar a
distribuicdo de fornecimento de triptorrelina pelas trés unidades da farméacia de altocusto da SES-
DF com os casos de COVID-19 diagnosticados no mesmo periodo.

METODOLOGIA
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O presente estudo consiste em uma analise observacional, transversal e quantitativa sobre
a liberacdo de analogo de GnRH para criancas acompanhadas na Secretaria de Saudedo Distrito
Federal (SES-DF) entre os periodos de janeiro de 2018 e dezembro de 2022, referente aos
periodos antes e durante a pandemia de COVID-19. Como fatores de inclusdo, tém-se criangas
cadastradas no sistema de informacédo da farmacia de alto custo e em uso de analogo de GnRh
fornecido pela SES-DF para tratamento de puberdade precoce, especificamente a Triptorrelina.
Como fatores de excluséo: criangas que nao estdo cadastradas no sistema de informagao da SES-
DF para o recebimento da medicacgao para o bloqueio puberal e pacientes que usam a Triptorrelina

para o tratamento de Leiomioma Uterino e Endometriose.

Para a coleta de dados de liberacdo de analogo de GnRH na SES-DF, foi utilizada a base
de dados do Sistema de Informacédo da Farmacia de Alto Custo da SESDF. Estas informacdes
foram obtidas com base no artigo 5° (XXXIIl) da Constituicdo Federal, nos artigos 10, 11 e 12 da
Lei n©12.527/2011 - a Lei Geral de Acesso a Informacgdes Publicas!® - e na Lei Distrital n°® 4990,
de 12 de dezembro de 2012 4. O servico de acesso a informagéo foi consultado pelo site “Participa
DF” promovido pela Controladoria Geral do Distrito Federal,a qual intermedia a comunicagao entre
entidades publicas e a emissdo das informacdes ao cidaddo. Devido as informacdes serem de

acesso publico, a pesquisa foi isenta de avaliacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP).

O pedido foi realizado em anexo a tabela com informagdes de liberacdo de frasco/ampola
de Triptorrelina (analogo de GnRH) pelas trés unidades de Nucleo de Farmacia do Componente
Especializado (sendo elas: Asa Sul, Ceilandia e Gama), por més, entre janeiro de 2018 a dezembro
de 2022.

Os dados fornecidos pela Subsecretaria de Atencéo Integral a Saude correspondem ao
namero total de frascos-ampolas de Triptorrelina 3,75 mg em suspenséo injetaveldispensados pelo
Nucleo de Farméacia do Componente Especializado para pacientes com indicacdo de tratamento
por Puberdade Precoce. O ciclo de tratamento envolve a dosagem de um frasco-ampola a cada 28
dias. Portanto, o total de ampolas liberadas no més equivale quantitativamente ao niumero de

usuarios que utilizaram a medicacdo nesse mesmo més.

Os dados obtidos foram compilados em Planilha do Google, com acesso restrito aos 2
pesquisadores e a orientadora do presente trabalho. Com base na planilha, foi realizada analise
estatistica e comparativa entre os periodos pré-pandemia de COVID-19 (janeiro de 2018 a marco
de 2020) e durante a pandemia (margo de 2020 a dezembro de 2022). Foi incluida uma linha de
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tendéncia para avaliacdo temporal. Os dados foram computados em sistema de tabelas, com
acesso restrito aos pesquisadores e supervisdo do orientador do projeto.

De acordo com a Resolucéo n° 466 de 2012, "Toda pesquisa com seres humanos envolve
risco em tipos e gradacdes variados". Nesse contexto, a presente pesquisa envolve riscos minimos
tanto para os participantes quanto para os pesquisadores, visto que o estudo empregara técnicas
e métodos retrospectivos de pesquisa em que nao se realiza nenhuma intervencao ou modificacao

intencional nas variaveis fisioldgicas ou psicoldgicas e sociais.

O risco existente na pesquisa esta relacionado a quebra de sigilo, ainda que involuntario e
nao intencional. Desse modo, a fim de minimizar esse risco, sera limitado o acesso ao banco de
dados apenas pelo tempo, quantidade e qualidade das informacfes para a pesquisa e havera a

garantia de confidencialidade e de privacidade, protecdo da imagem e nao estigmatizagao.

A presente pesquisa possui potencial de oferecer beneficios indiretos para seus
participantes. Espera-se que esse estudo consiga esclarecer se a pandemia de COVID-19
impactou no aumento de novos casos de puberdade precoce central no Distrito Federal. Além disso,
€ esperado que essa pesquisa contribua para um melhor entendimento sobre o comportamento
epidemioldgico da puberdade precoce central nas criancas nas diferentes regides de saude do DF.
Pretende-se, ainda, que os resultados desse trabalho possam servir de base para estudos
posteriores que complementem eventuais déficits desta pesquisa, avancando, assim, no

entendimento do tema.

RESULTADOS

Foram estudadas as 3 unidades do Nucleo de Farmacia do Componente Especializado do
Distrito Federal, de modo que foi possivel realizar uma analise tanto regional, quanto temporal, da
liberacdo de Triptorrelina para tratamento de puberdade precoce no Nucleo da Asa Sul, de
Ceilandia e do Gama.
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No Grafico 1, evidencia-se que a variagdo da liberacdo de Triptorrelina, por meio de dados
absolutos, expressa liberacdo nula nos meses de janeiro, fevereiro e marco de 2018, bem como
fevereiro e abril de 2021,além de setembro de 2022, de causa ndo explorada, expressa pela
Subsecretaria de Atencdo Integral a Saude como auséncia da liberacdo. Em analise regional, a
unidade Ceilandia (41%) foi responséavel pela maior parte da liberacdo de Triptorrelina, seguida
pela Asa Sul (38%) e Gama (21%). A média mensal de liberacdo da medicacdo pela Unidade
Ceilandia foi de 92,12 ampolas no periodo de 2018-2022, seguidadas unidades Asa Sul com

85,65 ampolas/més e Gama com 47,87 ampolas/més.

Tendéncia da Liberac&o de Triptorrelina na Farmacia de Alto-Custo

600 == ASA SUL

== CEILANDIA
\ - GAMA
= TOTAL

400

Quantidade de Ampolas

jan./2018 jan./2019 jan./2020 jan./2021 jan./2022

Ano

Grafico 01 - Liberacdo de Triptorrelina nos periodos de 2018 a 2022

Ja4 em uma analise temporal, entre janeiro e dezembro de 2018 foram liberados um total de
1.034 frascos, sendo nula a liberacdo nos meses de janeiro a margco, € o0 més de maior liberacéo
em novembro (165). No mesmo periodo em 2019 foram liberadas 2.168 ampolas, com a maior
liberacdo da medicacdo no més de agosto (222). Para o periodo de 2020, houvea liberacéo total
de 3.084 ampolas, com liberacdo maior no més de setembro (322). Durante 2021, houve liberagéo
nula nos meses de fevereiro e abril, enquanto a maior liberac&o foi no més de setembro (377). Por
fim, no ano de 2022, houve liberacdo nula no més de setembro ea maior liberacdo do ano ocorreu

no més de outubro (543).

A variacdo de liberacdo da medicacdo conjunta em todas as unidades por semestre no

periodo de 2018 a 2022 flutuou entre 217 ampolas no primeiro semestre de 2018, 1.022 ampolas
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no primeiro semestre de 2019, 1.534 ampolas no primeiro semestre de 2020, 733 no primeiro
semestre de 2021 e 2.602 no primeiro semestre de 2022.

Diante do Grafico 2 de Tendéncia da Liberacéo de Triptorrelina na Farmécia de Alto Custo,
foi possivel observar que hd uma tendéncia de crescimento, com aumento total de 492,16% entre
o valor total anual de dispensa da medicacdo em 2018 e em 2022 em todo o servico de farmécia
especializado do DF. Por regido, houve um aumento de 545,9% naUnidade Gama, 512,9% na
Unidade Ceilandia e 448,5% na Unidade Asa Sul.

Tendéncia da Liberacéo de Triptorrelina na Farmacia de Alto-Custo
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Grafico 02 - Tendéncia da Liberagéo de Triptorrelina nos periodos de 2018 a 2022

Apesar da tendéncia de crescimento, também foi observado um declinio de crescimento
da curva entre 2019 e 2020 de 42,2% comparado ao aumento anterior de 109,7%entre 2018 e 2019
e uma reducdo de 30% no uso da medicacdo em 2021, com um subsequente retorno do
crescimento de 136% em 2022.

O Gréfico 3 demonstra uma comparacdo entre Liberacdo de Triptorrelina e casos de
COVID-19 no Distrito Federal, no periodo de janeiro de 2019 a dezembro de 2022. Estéo

representados, ainda, os periodos em que foi estabelecido isolamento social, pela faixa azul.
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Comparagao Casos de Covid-19 no DF e Liberagdo de Triptorrelina
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Grafico 03 - Liberagdo de Triptorrelina e Casos de COVID-19 entre 2018 e 2022

Diante do exposto, pode-se afirmar que, a medida que os casos de COVID-19 diminuiram,
houve também uma queda na liberacdo da medica¢do, a qual retornou ap6s o segundo pico de
casos de COVID-19. Observa-se, ainda, que os picos de liberacdo damedicacao tiveram maior
valor absoluto apés o inicio da pandemia por COVID-19, em comparacdo aos anos anteriores,

mantendo linha de tendéncia crescente.

Em 2021, houve uma reducao de 30% no uso da medicacdo Triptorrelina e uma reducéo
de 78,75% nos casos de COVID-19. Em 2022, houve um retorno do crescimento da liberacdo de
Triptorrelina em 136%, enquanto nos casos de COVID-19, houve um aumentode 24,7%. Os
periodos supracitados expressam os momentos de correlacdo nos graficos de liberacdo da
medicagdo e de casos de COVID-19. Esses dados demonstram correlagdo aparente entre a
incidéncia de puberdade precoce e o periodo da pandemia, porém apenas os referidos graficos

nao sao suficientes para estabelecer uma relagéo de causalidade.

DISCUSSAO

A Triptorrelina é um analogo sintético do hormanio liberador de gonadotropina (GnRH) que
inibe reversivelmente a secrecdo do GnRH, provocando temporariamente aumento dos hormonios

luteinizante e foliculo-estimulante, além dos esterdides sexuais e sequencialmente, uma reducéo

Revista Ciéncias da Saude - CEUMA, 2024 Abr-Jul, 2(2):15-26



Anélise da dispensac&o do analogo de GNRH diante do aumento dos casos de puberdade precoce no Distrito Federal

sustentada do LH, do FSH e da esteroidogénese gonadal, sendo indicada para o tratamento da
Puberdade Precoce, da Endometriose e do Leiomioma Uterino (Brasil, 2017; Dias, 2021).

No Distrito Federal, o uso da Triptorrelina como analogo de GnRH usado para o tratamento
de puberdade precoce foi protocolado em junho de 2017, de forma que no inicio do escopo em
2018, a medicacdo ja era regulamentada e protocolada como opc¢ao terapéutica. (Brasil, 2017)

Apesar de o isolamento social provocado pela pandemia de Covid-19 constituir um
ambiente propicio para o desenvolvimento de comportamentos considerados de risco para o
desenvolvimento de puberdade precoce, a avaliagdo quantitativa feita neste estudo, na auséncia
de mais informacdes clinicas néo foi suficiente para estabelecer causalidade entre o periodo de
pandemia e 0 aumento na dispensa de triptorrelina pela farméacia de alto custo Distrito Federal
(Street, 2021).

A analise dos dados colhidos nessa pesquisa sugere que no periodo pré-pandemia (2018
e 2019), ja havia uma tendéncia no aumento dos casos, hdo sendo possivel elencar uma causa,
seja por tendéncia populacional, por comportamentos de risco ou por maior difusédo do uso da
medicacdo. Contudo, durante o periodo da pandemia (2020 e 2021) houve inicialmente uma
reducdo no crescimento da liberacdo da medicacdo em 2020 e mais tardiamente uma reducdo em
seu uso de maneira concreta em 2021. Esse fenbmeno pode ter sido causado pela menor busca

pelo sistema de salde ou pelo subdiagnéstico durante a quarentena de Covid-19.

No periodo subsequente, de 2022, foi observado um aumento consideravel do uso da
medicacdo, que pode ser explicado pela maior procura pelo sistema de saiude uma vez que 0s
protocolos de isolamento social se tornaram mais flexiveis. Nesse sentido, a amostra observada
entre o periodo de 2018 e 2022, mostra um aumento significativo no ultimo ano, que pode ter sido
consequéncia do longo periodo de isolamento. Assim, € importante evidenciar que apesar da
auséncia de uma relacdo de causa e efeito, o estudo demonstra que houve sim um incremento
significativo no niumero de pacientes que solicitaram a medicacédo para o tratamento de Puberdade
Precoce durante e logo apds a Pandemia de Covid-19.

Véarios estudos como Stagi (2020); Street (2021); e Umano (2021) realizados ao redor do
mundo na tentativa de correlacionar o aumento dos casos de puberdade precoce e do isolamento
social. Uma importante hipotese a ser considerada é a de que a infeccdo por Covid-19 poderia
atuar como gatilho para a puberdade precoce central. Essa hipotese podeser sustentada devido
ao comum acometimento do bulbo olfatorio durante a infec¢do, que € o causador do sintoma de

anosmia, constituindo uma porta de entrada do virus para o sistema nervoso central.
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Associado a isso, a origem embrionaria comum entre 0s neurdnios do bulbo olfatério e os
neurénios produtores do GnRH pode contribuir para essa hipétese associada a infec¢éo pelo virus
SARS-COV-2. Contudo, essa hipétese precisa ser melhor estudada e abordada. Outros fatores
associados ao isolamento social que podem predispor o aumento de casos de Puberdade Precoce
Central incluem alteracées no padrdo de sono, fatores psicolégicos, padrdo alimentar, uso de
eletrdnicos, deficiéncia de vitamina D e exposicao aos disruptores endocrinos. (Street, 2021).

Todos esses fatores constituem possiveis etiologias da Puberdade Precoce Central
associada a pandemia de Covid-19, mas nenhum deles é confirmadamente comprovado,
demandando estudos mais especificos e mais aprofundados na fisiopatologia relacionada (Umano,

2021; Street, 2021).

CONCLUSAO

Em concluséo, os dados avaliados nesta pesquisa evidenciaram que no periodo entre 2018
e 2022, houve aumento significativo na liberacdo da Triptorrelina para o tratamento de Puberdade
Precoce no Distrito Federal, acentuada no periodo de pandemia. A literatura internacional,
especialmente italiana e americana, corroboram a hip6tese de que o confinamento social pode
estar relacionado ao aumento do diagnéstico e tratamento da Puberdade Precoce, mas este
estudo, na auséncia de informacdes clinicas dos pacientes, ndo foi suficiente para esclarecer essa
relacdo de causalidade (Street, 2021, Umano, 2021 e Verzani, 2021). Pretende-se com este artigo,
gue novos estudos acerca desse tema  sejam realizados, a fim de se elucidar a correlagdo entre

0 aumento identificado e o periodo pandémico.
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Resumo

O objetivo desse estudo foi investigar e descrever os diversos fatores que influenciam no
sucesso de dentes autotransplantados. Para tanto foi necessario identificar o motivo da perda
dentéria precoce de molares em jovens, descrever como o transplante dentéario autégeno pode
recuperar a fungdo mastigatéria e enumerar as vantagens que a técnica do transplante dental
promove aos pacientes jovens. Realizou-se uma revisdo de literatura que utilizou as bases de
dados Biblioteca Virtual em Salde (BVS), PubMed e Scientific Electronic Library Online
(SciELO). A pesquisa foi realizada com artigos de até 10 anos de publicacdo. As publicagtes
foram pré-selecionadas pelos titulos e a leitura dos resumos disponiveis, assim, foram incluidas
publicagbes em inglés. Ao final, foram selecionados 23 artigos para compor essa revisdo. E
unanime entre os autores a importancia do transplante dentério autdgeno na sautde bucal de
jovens, proporcionando ao paciente harmonia no arco e melhor capacidade mastigatéria com
um dente bioldgico, de forma econémica. A abordagem terapéutica permite a revascularizagao
do dente doador no novo alvéolo. Todavia, existem normas a serem seguidas para atingir o
éxito do tratamento.
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Abstract

This study aimed to elucidate the many factors that influence the success of autotransplanted teeth. To this end, it was necessary to identify the
reason for early molar tooth loss in young people, describe how autogenous tooth transplantation can restore masticatory function and list the
advantages that the tooth transplantation technique offers young patients. A literature review was carried out using the BVS, PubMed, and Scientific
Electronic Library Online (SciELO) databases. The research included articles published within the last 10 years. The publications were pre-selected
based on their titles and the reading of the available abstracts, so publications in English were included. In the end, 23 articles were selected to make
up this review. The importance of autogenous tooth transplantation in the oral health of young people is unanimous among the authors, providing the
patient with harmony in the arch and improved masticatory capacity with a biological tooth, in an economical manner. This therapeutic approach
allows for the revascularization of the donor tooth in the new socket. However, some requirements must be followed to achieve treatment success.

Keywords: Transplantation autologous; tooth; tooth molar.

INTRODUCAO

O transplante dentério autdégeno consiste na técnica de transposicao cirargica de dentes
inclusos, impactados ou erupcionados, definidos como doadores, para outro local no mesmo
paciente. Esse procedimento viabiliza um tratamento biolégico, econdmico e de longo prazo para
o tratamento de dentes considerados perdidos em pacientes jovens quando ha a presenca de um
dente doador disponivel para ser autotransplantado (ONG; DANCE, 2021).

No entanto, critérios como idade, estagio de desenvolvimento do dente doador, suporte
0sseo na area receptora e adaptacdo adequada do dente doador ao alvéolo receptor remodelado
na posicao infra-oclusal, afetam diretamente a taxa de sucesso do transplante dentario. Ademais a
auséncia de infeccado aguda ou inflamacéo crénica no local receptor e cuidados pos-operatorios.
(ERDEM; GUMUSER, 2021).

O autotransplante dentario € uma opc¢édo de tratamento que tem o potencial de restaurar a
funcdo mastigatoria e a estética de espacos edéntulos resultantes de dentes extraidos,
reposicionando os dentes do proprio paciente em outro local receptor. Ao utilizar os dentes do
préprio paciente, o autotransplante dentario apresenta uma série de vantagens em comparagao
com outras opc¢les de tratamento (ou seja, implantes dentarios ou proteses parciais fixas), como
maior resisténcia a carga oclusal, manutengédo do ligamento periodontal e osso circundante, e
potencial para melhor estética (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016)

A literatura mostra que esse procedimento € bem documentado na substituicdo de dentes
sem esperancas de tratamento. Um elemento autotransplantado bem-sucedido permite o
crescimento alveolar em sincronia com os dentes vizinhos e o ligamento periodontal do dente
doador tem o potencial de induzir a formag¢do de novo 0sso, gengiva e ligamento periodontal no
local receptor (AKHLEF; SCHWARTZ; ANDREASEN; JENSEN, 2018).
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Nesse contexto, contata-se a necessidade de elucidar os aspectos que interferem no
sucesso do transplante dentério autégeno. Bem como especificar como esse procedimento pode
ser uma alternativa util, segura e aceitavel de tratamento quando ha a disponibilidade de um dente

doador.

METODOLOGIA

Este trabalho caracteriza-se como uma pesquisa exploratoria, através de uma reviséo de
literatura, de abordagem quali-quantitativa de natureza basica. Tendo como tema de estudo fatores
gue influenciam no sucesso do transplante dental autbgeno como alternativa para o tratamento de
dentes considerados perdidos. Este estudo visou analisar os fatores que influenciam no sucesso

de um dente autdgeno transplantado.

Realizou-se uma revisao de literatura que utilizou as bases de dados Biblioteca Virtual em
Saude (BVS), PubMed e Scientific Electronic Library Online (SciELO), a fim de identificar artigos
cientificos publicados no periodo de 2013 a 2023.

A busca nas fontes supracitadas foi realizada tendo como termo indexador "transplante
homodlogo " AND "dente" AND “dente molar” e seu correspondente em inglés "transplantation,
homologous” AND "tooth" AND "molar". Por meio da associagdo dos descritores citados foram
encontrados 167 artigos. Seguidamente, foram excluidos os artigos publicados anteriormente a
2013, restando 48 trabalhos. As publicacbes foram pré-selecionadas pelos titulos, os quais
deveriam conter como primeiro critério o termo completo e/ou referéncias a transplante dental e o
sucesso deste, na reabilitacdo de dentes considerados perdidos, fundamentado nisso foram
escolhidos 30 trabalhos. Por fim, a leitura dos resumos disponiveis dos artigos cientificos

selecionados foi o0 Ultimo modo de selecéo, segundo isso subsistiram 20 artigos.

Foram incluidas publicagBes em inglés, que atenderam aos critérios de se tratar de uma
pesquisa, de apresentar como metodologia a descricdo, aplicacdo e/ou avaliagdo do sucesso da
técnica de transplante dental no mundo. Em seguida foram excluidos artigos repetidos em
diferentes bases de dados. Realizou-se entdo uma pesquisa complementar, e incluiram-se
publicacdes que atendiam aos critérios supracitados. Ao final, selecionados 23 artigos resultantes

das pesquisas nas bases e da pesquisa complementar para compor esta revisao.
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A andlise do material empirico selecionado tomou como referéncia a categorizacado dos
estudos de acordo com o tipo do estudo e objetivos, local de realizacdo da pesquisa, ano de
publicacao, as revistas nas quais foram veiculados, metodologias utilizadas e principais resultados

encontrados.

REVISAO DE LITERATURA

Transplante dental autégeno

O transplante dentério autdgeno é a técnica de transplante de dentes inclusos, impactados
ou erupcionados de um local para outro no mesmo individuo, essa técnica pode fornecer uma
solucédo biolégica, econdmica e de longo prazo para pacientes jovens com dentes ausentes
congenitamente ou dentes significativamente comprometidos quando um dente doador adequado
esta disponivel (ONG; DANCE, 2021). Consiste em um procedimento cirargico bem documentado
para substituir dentes considerados perdidos (AKHLEF; SCHWARTZ; ANDREASEN; JENSEN,
2018).

O autotransplante € um procedimento de substituicdo dentaria comum, especialmente em
adolescentes, nos quais os implantes e outras substituicdes protéticas sdo contraindicados por
varios motivos (KOKAI, SATOSHI et al., 2015). Esse procedimento alternativo é capaz de restaurar
0 arco, caso haja um dente doador adequado disponivel para ser transplantado.

(MARQUES-FERREIRA; RABACA-BOTELHO; CARVALHO; OLIVEIROS et al., 2011). E
uma opc¢ao de tratamento benéfica para substituicdo de dentes, especialmente para pacientes
jovens, porque proporciona um periodonto vital e crescimento esquelético continuo (HWANG, LISA
ALICE et al., 2022).

Atualmente, devido a mudanca de habitos alimentares com alta concentracdo de
carboidratos, € comum a perda de dentes molares muito precocemente na vida. O autotransplante
pode ser a solucdo para o problema. O objetivo € tratar o edentulismo local devido a cérie severa,
doenca periodontal, trauma ou dentes sem esperanga endodéntica (ERDEM; GUMUSER, 2021).
Uma abordagem multidisciplinar é indicada para estabelecer o plano de tratamento ideal, realizar
a cirurgia e fornecer o acompanhamento (PLAKWICZ, PAWEL; AND EWA MONIKA
CZOCHROWSKA., 2014).

Os terceiros molares sao frequentemente usados como dentes doadores em clinicas
odontologicas, uma das razdes € que eles geralmente ndo séo funcionais (YOSHINO, KOICHI et

al., 2014). O transplante de dentes do siso permite que 0s jovens adolescentes tenham um dente
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substituto fixo e biolégico em caso de agenesia pré-molar ou perda prematura de um molar
(SCHUTZ, SILVA et al., 2013).

O transplante dentario bem-sucedido proporciona estética aprimorada, formas de arco e
desenvolvimento dentofacial, mastigacéo, fala e integridade do arco. E ainda, uma opgéo razoavel
alternativa ao tratamento com implantes, entretanto, mesmo que a polpa de um dente maduro néo
possa se regenerar e 0 dente necessite de tratamento endoddntico pés-operatério (YU; JIA; LV;
QIU, 2017).

O motivo mais comum para o autotransplante dentario é substituir dentes perdidos, nao
restauraveis ou ausentes. Este tipo de tratamento € muitas vezes desconsiderado em comparacao
com implantes dentarios ou restauracdes fixas, embora possa ser a Unica op¢ao de substituicdo
natural e uma alternativa eficaz (STRBAC, GEORG D et al., 2017).

1.3.2. FATORES RELACIONADOS A TAXA DE SUCESSO

A selecéo cuidadosa do caso (idade, tipo de dente doador e comprimento da raiz), fatores
pré-operatorios, como procedimento cirdrgico, habilidade e experiéncia do operador, imobilizacao
adequada, influenciam o resultado deste procedimento (DENYS; SHAHBAZIAN M FAU - JACOBS;
JACOBS R FAU - LAENEN; LAENEN A FAU - WYATT et al., 2013).

Existe ainda, algumas condi¢cdes basicas para o sucesso de autotransplante, entre elas &
importante destacar a presenca de um local receptor apropriado. As condi¢cdes do local receptor
variam de acordo com o0 momento da perda do dente, e diferentes técnicas cirdrgicas sdo usadas
em diferentes condic¢des. A extracdo cirirgica minimamente traumatica é a chave para o sucesso
da técnica. Especificamente, durante o processo de extracdo e armazenamento extra-oral, muito
cuidado deve ser tomado para proteger a bainha radicular epitelial de Hertwig e a vitalidade pulpar (YU;
JIA; LV; QIU, 2017). Pois, uma técnica cirdrgica atraumatica preserva o suporte 6sseo e periodontal e
protege a bainha radicular de Hertwig e a polpa (DENYS; SHAHBAZIAN M FAU - JACOBS; JACOBS
R FAU - LAENEN; LAENEN A FAU - WYATT et al., 2013).

O sucesso do transplante dentério depende em grande parte da regeneragdo do ligamento
periodontal ao redor do dente doador (NAGORI, SHAKIL AHMED et al., 2014). Além disso, existem
alguns outros critérios que estao diretamente relacionados a taxa de sucesso do autotransplante, como
o0 estégio de desenvolvimento do dente doador, o suporte 6sseo no local receptor, adaptagdo adequada
do dente doador ao alvéolo receptor remodelado na posicéo de infra-oclusdo, auséncia de infecgao

aguda ou inflamac&o cronica no local receptor e cuidados pés-operatorios (ERDEM; GUMUSER, 2021).
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A IDADE

O autotransplante é um tratamento benéfico com alta taxa de sucesso para pacientes
jovens. (HWANG, LISA ALICE et al., 2022). A idade do paciente € o fator que tem sido
consistentemente destacado como significativo no sucesso do autotransplante dentario. O
potencial regenerativo das células do ligamento periodontal é reduzido com o envelhecimento, o
gue pode interferir na adaptacdo normal do dente doador ao local receptor. A densidade de
mineralizacdo da mandibula aumenta com o envelhecimento, o trauma cirdrgico durante a extracao
do doador pode ser aumentado em pacientes idosos (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016).

O aumento da idade e a formacdo completa da raiz, esta relacionada a uma maior
prevaléncia e incidéncia de reabsorcao radicular inflamatéria e anquilose, portanto, pior desfecho,
mas 0s resultados atuais ndo confirmam essa associagdo (GRISAR; SMEETS; EZELDEEN;
SHAHEEN et al., 2021).

Além disso, a dificuldade de extracdo e preparo da area receptora cresce com a idade,
devido ao aumento da densidade de mineralizacdo do 0sso, elevando o risco de perda de dentes
autotransplantados, pois, a densidade mineral do 0sso elevada, eleva também o risco de infeccao
bacteriana, podendo prejudicar a revascularizacao (YU; JIA; LV; QIU, 2017).

O DESENVOLVIMENTO RADICULAR

Outro fator bem documentado para atingir 0 sucesso da técnica é o estagio de
desenvolvimento radicular, que esta diretamente relacionado a revascularizacdo da polpa e dos
ligamentos periodontais, e, portanto, a reabsorcdo e anquilose radicular (ERDEM; GUMUSER,
2021). Precisa-se notar que a maioria dos estudos se concentrou no autotransplante usando dentes
com formacgéo incompleta da raiz, 0 que restringe a aplicacdo do autotransplante dentario a
pacientes com 20 anos ou menos. (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016). Dentes com comprimento
de raiz em torno de metade apresentaram maior risco de desenvolvimento radicular interrompido
em vez de atingir seu comprimento total em comparagdo com dentes com comprimento de raiz
maior que trés quartos no transplante (DENYS; SHAHBAZIAN M FAU - JACOBS; JACOBS R FAU
- LAENEN; LAENEN A FAU - WYATT et al., 2013).
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O estégio de desenvolvimento, a posi¢do/angulacdo do dente doador e a técnica cirdrgica
de precisdo podem ser as limitacbes desse protocolo de tratamento (ERDEM; GUMUSER, 2021).
O risco de reabsorcao radicular esta intimamente relacionado ao estagio de desenvolvimento
radicular e aumenta com o desenvolvimento radicular ANDREASEN; PAULSEN; YU; SCHWARTZ,
1990).

Andreasen também examinou o desenvolvimento radicular e a cicatrizacdo pulpar
subsequente ao autotransplante. Dentes transplantados com formacao radicular incompleta tém
uma taxa de 96% de cicatrizagcdo pulpar, em comparacdo com 15% para dentes transplantados

mesmo com formagao radicular completa.

Considera-se que a polpa de dentes completamente maduros ndo pode sobreviver apos o
autotransplante. Krister son e Andreasen relataram que a revascularizacéo pulpar foi observada
em 100% dos dentes com desenvolvimento radicular inicial, mas diminuiu para 0% para dentes
com raizes totalmente desenvolvidas. Sendo assim, a revascularizacdo da polpa ndo € esperada
apos o transplante de dentes maduros (YU; JIA; LV; QIU, 2017).

O transplante com raizes completamente formadas requer maior profundidade no local
receptor, o que requer mais tempo de preparo e checagem cuidadosa para evitar a invasao de
estruturas anatémicas importantes, como o canal mandibular, devido a atrofia do osso alveolar.
(YU; JIA; LV; QIU, 2017).

Segundo Erdem, o momento ideal para o autotransplante de um dente é quando sua
formacao radicular estd 75% concluida com um apice aberto, pois ha uma grande chance de

revascularizagao e apicificagao.

CUIDADOS COM O DENTE DOADOR E LOCAL RECEPTOR

Sabe-se que a técnica cirlrgica quando aplicada de maneira minimamente traumatica é
fundamental para o sucesso do procedimento (YU; JIA; LV; QIU, 2017). No entanto, € possivel
observar uma relacéo significativa entre o tempo extraoral do dente transplantado e sucesso do
tratamento. (GRISAR; SMEETS; EZELDEEN; SHAHEEN et al., 2021) Andreasen et al relataram
gue a cicatrizacao periodontal normal ocorreria se o tempo extraoral do dente doador fosse menor

gue 18 minutos, a tendéncia € evitar um tempo extraoral superior a 5 minutos.
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O tempo extraoral inferior a 15 minutos também foi associado a um efeito positivo na
sobrevivéncia do dente, o que é consistente com os resultados de estudos anteriores sobre
reimplante intencional, a viabilidade das células do ligamento periodontal € um dos fatores mais
criticos para a adaptacao bem-sucedida do dente doador ao local receptor, portanto, é importante
reduzir o tempo extraoral do dente doador para melhorar o prognéstico do autotransplante dentario
(JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016).

O tempo extra alveolar deve ser o mais limitado possivel, alguns autores propéem deixar o
dente doador extraido em seu alvéolo. Porém, é preferivel preservar o dente doador em solugéo
salina durante o preparo do alvéolo receptor (VAN WESTERVELD; VERWEIJ; TOXOPEUS;
FIOCCO et al., 2019).

Um ligamento periodontal intacto foi um preditor significativo de maior sucesso do
tratamento, enfatizando a importancia do cuidado remocédo do dente doador e preparagao
cuidadosa do alvéolo receptor (GRISAR; SMEETS; EZELDEEN; SHAHEEN et al., 2021). Um dente
autotransplantado bem-sucedido permite o crescimento alveolar em sincronia com os dentes
vizinhos e o ligamento periodontal do dente doador tem o potencial de induzir a formagéo de novo
0ss0, gengiva e ligamento periodontal no local receptor (AKHLEF; SCHWARTZ; ANDREASEN,;
JENSEN, 2018). O ligamento periodontal tem demonstrado uma notavel capacidade de reparacao
e regeneracdo (MARQUES-FERREIRA; RABACA-BOTELHO; CARVALHO; OLIVEIROS et al.,
2011).

A revascularizacdo periodontal apds o autotransplante dentario € reforcada por micro
movimentos fisiolégicos do dente autotransplantado, o que implica vascularizacdo atrasada no
dente autotransplantado com alta estabilidade inicial. As células do ligamento periodontal
proliferaram mais ativamente sob estimulacdo mecanica (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016). A
mobilidade fisiologica e a preservacdo da viabilidade do ligamento periodontal sdo fatores
progndsticos significativos para o sucesso desse tipo de procedimento (KRASNY; KRASNY;
KAMINSKI, 2020).

Danos ao ligamento periodontal durante um procedimento de transplante podem estar
relacionados a separacédo acidental do ligamento periodontal préximo ou na superficie da raiz, ou
a uma lesdo por compressdao do ligamento periodontal durante a remocdo do enxerto
(ANDREASEN; PAULSEN; YU; SCHWARTZ, 1990).
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LesBes ou aumento do tempo extra alveolar do dente doador pode danificar o ligamento
periodontal, comprometendo o seu potencial regenerativo, levando a deterioracdo radicular
(LUCAS-TAULE; LLAQUET; MUNOZ-PENALVER; NART et al., 2021).

Juntamente com o ligamento periodontal e o tempo extraoral do transplante, também
descobriram que a qualidade dos tecidos moles e 0sseos circundantes eram preditores
significativos do sucesso do tratamento. O volume insuficiente de osso e/ou tecido mole complicara
o procedimento, e o risco de danificar o dente doador aumenta. Defeitos no osso circundante foram
descritos como associados com falha nos procedimentos de autotransplante. A presenca de
recesséo gengival e defeitos da papila mesial e/ou distal influenciam negativamente o resultado
estético final (GRISAR; SMEETS; EZELDEEN; SHAHEEN et al., 2021).

Um local receptor estreito esta relacionado com falha de autotransplante de dente maduro.
Assim, a falta de placa 6ssea vestibular e um local receptor estreito sdo considerados fatores de
risco para falha do tratamento. No alvéolo de extracdo recente, geralmente sdo obtidos espaco e
profundidade suficientes para a colocacdo do transplante ap6s a remocdo dos septos
interalveolares (YU; JIA; LV; QIU, 2017).

Em relacdo a posicdo do dente doador, os dentes superiores mostraram sobrevivéncia
significativamente maior em comparag¢ao com os dentes inferiores. Uma possivel explicacdo é que
o trauma cirdrgico durante a extracdo pode ser relativamente alto nos dentes inferiores em
comparacao com os dentes superiores devido a diferenca na densidade de mineralizacao entre a
maxila e a mandibula (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016).

O dente doador geralmente ndo se encaixa tridimensionalmente no alvéolo Gsseo
preparado, e a alta estabilidade inicial pode ser resultado do impacto do dente autotransplantado
no alvéolo. Nesse caso, 0 estresse mecanico pode estar concentrado em varios pontos de impacto
entre a parede do alvéolo e a superficie da raiz doadora no estagio inicial de cicatrizacdo, o que
pode causar apoptose localizada das células do ligamento periodontal e subsequente iniciacdo da
anquilose (JANG; CHOI; LEE; ROH et al., 2016).

A aproximacgao cervical entre a superficie da raiz do dente transplantado e osso € um fator
chave na formacéo 0ssea, porque o tecido 6sseo abaixo da porcédo cervical € uma ferida fechada
com chances diminuidas de infeccdo e uma tendéncia aumentada para cicatrizacdo adequada sem
complicagbes (YU; JIA; LV; QIU, 2017).
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USO DE PLANEJAMENTO E MODELO 3D

E de inestimavel importancia fazer o uso de um planejamento 3D cuidadoso de modo a
utilizar-se de um manequim tridimensional. Essas ferramentas podem permitir a preparacao prévia
do local receptor com tempo extra alveolar minimo. Além disso, o uso de uma réplica de dente pode
reduzir o numero de tentativas de posicionamento no alvéolo receptor, preservando assim a
viabilidade das células-tronco do ligamento periodontal (GRISAR; SMEETS; EZELDEEN;
SHAHEEN et al., 2021).

Vérios relatos de casos publicados e séries de casos demonstraram o beneficio do
autotransplante dentario assistido por prototipagem rapida (PR) (HWANG, LISA ALICE et al., 2022).
Um gabarito cirargico preparado usando prototipagem rapida assistida por computador (PRAC) é
extremamente Util durante a preparacédo do alvéolo doador, pois minimiza o trauma no ligamento
periodontal ou na bainha radicular epitelial de Hertwig do dente transplantado. Também reduz
significativamente o tempo extraoral do dente transplantado. Portanto, tem um efeito positivo na
taxa de sucesso do autotransplante (ERDEM; GUMUSER, 2021). Com a ajuda de PR, o tratamento
endodontico de rotina de dentes transplantados pode néo ser necessario (HWANG, LISA ALICE et
al., 2022).

Hoje em dia, com a ajuda do PRAC, tornou-se o procedimento direto com complicacoes,
riscos e falhas minimos. Sem o PRAC do dente doador, a preparacdo do alvéolo no local receptor
s6 pode ser feita com a orientacdo do proprio dente doador. Isso prolongara o tempo extra alveolar
do dente doador e destruir4 os ligamentos periodontais e a bainha radicular epitelial de Hertwig,
uma vez gue sera testado no novo alvéolo vérias vezes. Assim, complicacbes pds-operatorias,
como inflamacéo, reabsorcédo, e anquilose teria sido observada mais comumente. O uso de um
modelo é de extrema confiabilidade, pois sdo relatados minimas discrepancias entre o gabarito 3D
e o dente doador. Portanto, sua aplicacéo torna a operacéo previsivel (ERDEM; GUMUSER, 2021).

O uso da tomografia computadorizada de feixe conico (CBCT) tem o potencial de aumentar
a previsibilidade e a taxa de sucesso do autotransplante dentario. Portanto, a aplicacéo criteriosa
da tecnologia digital pode melhorar a estética futura e a funcdo do dente autotransplantado (ONG;
DANCE, 2021).

Com o uso da tecnologia atualmente disponivel, é possivel planejar e criar com precisao
em uma simulacao virtual uma posi¢éo do dente doador com ferramentas cirargicas personalizadas

congruentes e transferi-la para um ambiente clinico com impressao 3D. No entanto, mais pesquisas
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em varios niveis sdo necessdarias para explorar essa nova abordagem (ANSSARI MOIN D,
DERKSEN W, VERWEIJ JP, VAN MERKESTEYN R, WISMEIJER D. 2016).

POSICIONAMENTO E ESTABILIDADE

A estabilidade inicial e o posicionamento infra-oclusal do dente transplantado é outro ponto
chave para o sucesso do procedimento de autotransplante dentario. E possivel que a estabilidade
inicial com posicionamento infra-oclusal do dente doador promova 0 processo de cicatrizagdo no

estagio inicial, contribuindo com o suprimento de sangue (ERDEM; GUMUSER, 2021).

De modo geral, uma boa estabilidade inicial do dente transplantado no local receptor parece
ser essencial na fase inicial de cicatrizagcédo da gengiva e do osso alveolar (XIA; GE; FU; ZHANG,
2020).

A estabilidade inicial pode ser estabelecida pela preparacdo precisa do alvéolo e, se
necessario, ferulizacao do dente transplantado nos dentes adjacentes por meio de fios e resina. No
entanto, a imobilizacdo ndo deve durar mais de duas semanas, pois afetard negativamente a
cicatrizacdo e pode causar anquilose ou reabsorcdo radicular. Durante o estdgio tardio da
cicatrizacdo, a medida que a formacdo da raiz continuou, os dentes transplantados entram em

oclusdo e funcionando bem sem qualquer sinal de dor (ERDEM; GUMUSER, 2021).

VANTAGENS DA TECNICA

O autotransplante tem varios beneficios, incluindo evitar a preparacdo de dentes
adjacentes, ao contrario da fabricacdo de pontes, e um tempo de tratamento mais curto do que o
tratamento com implantes. Esta poderia ser uma opcéo de tratamento valiosa para adultos jovens
com um or¢camento financeiro limitado (HWANG, LISA ALICE et al., 2022).

Uma diferenca fundamental e definitiva entre o autotransplante e outras proteses dentarias
€ que o ligamento periodontal dos dentes autotransplantados é mantido como uma interface ativa
com os tecidos circundantes, enquanto um substituto artificial € usado com outros métodos (KOKAI,
SATOSHI et al., 2015).
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Pacientes adolescentes sao candidatos inadequados para colocagcdo de implantes
restauradores, o0 autotransplante pode produzir resultados profundamente gratificantes para
individuos em crescimento quando um dente doador adequado e um cirurgido qualificado estao
disponiveis (ONG; DANCE, 2021).

Referente ao custo do transplante dental, este é comparativamente baixo, quando
comparado com implantes e reabilitacdes. O custo ainda é menor do que qualquer tratamento
ortoddntico, como fechamento de espaco ortodontico ou mantenedor (ERDEM; GUMUSER, 2021;
GRISAR; SMEETS; EZELDEEN; SHAHEEN et al., 2021)

O autotransplante oferece varias vantagens importantes sobre os implantes dentarios. Por
exemplo, o dente transplantado formard uma conexao fisiolégica, que é acompanhada de
propriocepcdes e regeneracdo 6ssea como resultado da estimulacdo do ligamento periodontal. A
possibilidade de tratamento ortodéntico poés-operatério também permanece e o custo do
autotransplante é relativamente baixo (VAN WESTERVELD; VERWEIJ; TOXOPEUS; FIOCCO et
al., 2019).

Em contraste com os implantes osseointegrados, o dente transplantado pode oferecer o
beneficio da capacidade de adaptacédo funcional, preservacao do rebordo alveolar e potencial para
inducao continua de 0sso alveolar em criancas em crescimento. O dente transplantado geralmente
recupera sua funcao proprioceptiva e o ligamento periodontal normal (DENYS; SHAHBAZIAN M
FAU - JACOBS; JACOBS R FAU - LAENEN; LAENEN A FAU - WYATT et al, 2013.).

DISCUSSAO

No campo da odontologia contemporanea, o transplante dentario autbgeno emerge como
uma abordagem bem documentada e promissora, oferecendo uma alternativa previsivel para a
reposicéo de elementos dentais considerados perdidos, através da utilizacdo do proprio tecido do
paciente, com potencial para restaurar ndo apenas a fungdo mastigatoria, mas também a estética
e a saude bucal de forma holistica. A presente pesquisa procura analisar a contribuicdo desse
tratamento na reabilitacdo oral de jovens e elucidar os fatores significativos para o éxito dessa
técnica na pratica odontolégica. Dentre esses fatores, é de grande valia citar os cuidados que
devem ser tomados durante o transoperatorio, tanto com o dente doador quanto com o alvéolo

receptor. Ainda pode-se mencionar o posicionamento abaixo da oclusdo natural do paciente e a
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estabilidade do dente doador assim que posicionado como pontos chaves para o0 sucesso do
procedimento.

O autotransplante dental se apresenta como uma alternativa de tratamento benéfica para
substituicdo de dentes perdidos em pacientes jovens. Segundo Yoshino (2014), os terceiros
molares sdo os elementos de predilecdo, a razdo disso é a auséncia de funcdo na maioria dos
casos. Em contrapartida, Schutz (2013) documentou o emprego de pré-molares como eficazes para

o referido procedimento.

H& um consenso na literatura referente aos cuidados com o elemento transplantado.
Fatores como o procedimento cirargico minimamente invasivo e a selecdo adequada do caso
influenciam diretamente no resultado. Andreasen (1990) relaciona o tempo de 18 minutos extraoral
do dente doador com a cicatrizacéo tecidual ideal e sucesso da intervencao cirargica. Além disso, é
relatado por Jang (2016), o tempo extraoral de 15 minutos como favoravel para o melhor o progndstico
do autotransplante dentario. Van Westerveld (2019) explana que a quantidade de tempo que o dente
deve estar em meio extra alveolar deve ser o mais limitado possivel, aponta ainda a preferéncia de
preservar o dente doador em solucdo salina durante o preparo do alvéolo receptor. Esses cuidados com
0 dente doador e alvéolo receptor sdo bem descritos nos estudos, uma vez que ira definir a

revascularizacdo do novo dente.

Ainda de acordo com Andreasen (1990), a taxa de sucesso esta intimamente ligada com o
estagio desenvolvimento radicular do dente doador. Em concordancia, Erdem (2021) descreve que o
momento ideal para a realizacdo do tratamento é quando a formacao radicular estéd 75% concluida com
0 apice do dente doador aberto.

Erdem (2021) evidencia em sua pesquisa diversos relatos de casos publicados e séries de
casos demonstrando o beneficio do autotransplante dentério assistido por tecnologia 3D, bem como a
utilizacdo de tomografia computadorizada de feixe conico e a prototipagem rapida como gabarito
cirirgico. Uma vez que minimiza o trauma aos tecidos de suporte ou a bainha radicular epitelial de
Hertwing, além do que reduz o tempo extraoral. Em uniformidade, Grizar (2021) explana a possibilidade
do uso de uma réplica do dente produzido tecnologicamente, capaz de reduzir o nUmero de tentativas
de posicionamento no alvéolo receptor, preservando assim a viabilidade das células-tronco do
ligamento periodontal. Hwang (2022) e Ong (2021) concordam entre si que € imprescindivel a utilizacéo
da tecnologia disponivel atualmente na odontologia moderna, onde as ferramentas previnem erros e

insucesso da abordagem terapéutica.

A transposicdo cirdrgica de um elemento dental traz a possibilidade de reabilitacdo para

paciente jovens, sem o uso de implantes dentarios. Comparativamente, essa técnica se apresenta
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viavel por oferecer um resultado biolégico e de custo baixo. Além da provavel recuperacao
proprioceptiva e o ligamento periodontal normal. Ademais € inegavel a importancia de um dente

saudavel na arcada dentéaria e a auséncia atual de uma substituigdo a altura.

Na literatura, ha ampla documentacéo a respeito do poder do transplante dentario em reabilitar
pacientes de maneira facilitada comparado com tratamentos com implantes ou tracionamento
ortodéntico. Sendo capaz de permitir a preservacao de 0sso alveolar e gengiva inserida. A idade € uma
das limitagdes do tratamento, pois esta intimamente relacionada ao desenvolvimento radicular do dente
doador. Nao obstante, outra limitac&o biol6gica do autotransplante é o desafio de alcancar a cicatrizacédo
periodontal e pulpar do dente. No Brasil, a técnica ainda nao € rotineira, o tratamento € pouco conhecido
fazendo com que profissionais e paciente ainda optem por tratamentos mais conhecidos. A auséncia

de estudos de longo prazo também pode ser mencionada como entrave.

CONCLUSAO

E unanime entre os autores a inestimavel importancia do impacto do transplante dentéario
autdgeno na saude bucal de forma integral, proporcionando ao paciente harmonia no arco e melhor
capacidade mastigatoria. A abordagem terapéutica permite a revascularizacédo do dente doador no

novo alvéolo. Todavia, existem paramétros a serem seguidos para atingir o éxito do tratamento.

Esta revisdo da literatura elencou os fatores responsaveis pelo sucesso de um dente
autotransplantado e os beneficios proporcionados pela técnica. Assim, conclui-se, que esse
tratamento contribui para a reabilitacdo de pacientes jovens com dentes considerados perdidos,
gue tenha um dente doador disponivel e que ndo poderiam passar por um procedimento com
implantes, seja por estarem em idade de crescimento ou pelo seu alto custo. Recomenda-se para
trabalhos futuros um maior aprofundamento na sobrevivéncia a longo prazo desses dentes

transplantados.
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Resumo

A doenga de Parkinson é uma doenca neurolégica degenerativa que acomete cerca de 3% de
pessoas acima de 60 anos no Brasil. Ela é caracterizada por sintomas motores (que incluem a
bradicinesia, tremor de repouso e/ou rigidez com inicio assimétrico, e instabilidade postural) e
multiplos sintomas ndo motores. Uma das abordagens terapéuticas utilizadas para a reducéo
dos sintomas da doenca de Parkinson € a musicoterapia, visto que a musica pode ajudar a
recuperar fungdes no cérebro lesado ou afligido por doencas, como a doenga de Parkinson.
Diante disso, o presente estudo teve como objetivo fazer uma revisdo de estudos que
demonstram a utilizagéo da musicoterapia como tratamento para a doenga de Parkinson e seus
efeitos. Foi realizada uma revisdo sistematica com as palavras-chave “music therapy” e
“Parkinson”, com a utilizagdo do filtro para estudos publicados entre 2017 e 2023. Foram
identificados 32 artigos, e ap0s aplicagéo dos critérios de incluséo e exclusao, foram reduzidos
a 12. Os resultados encontrados demonstraram uma grande eficiéncia na utilizagdo da
musicoterapia como tratamento para os sintomas da doenga de Parkinson. Alguns estudos
utilizaram a técnica da estimulagao auditiva ritmica, devido a interagdo auditivo-motora (cortex
auditivo e motor sdo recrutados na audigcdo de musica). Outros estudos tiveram seu foco em
investigar os mecanismos neurolégicos envolvidos no tratamento da marcha por meio da
utilizacdo da musicoterapia neurolégica. Com base nos resultados encontrados, é possivel
concluir que a musicoterapia € uma abordagem adjuvante eficaz para o tratamento dos
sintomas da doenca de Parkinson.
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Abstract

Parkinson's disease is a degenerative neurological disease that affects around 3% of people over 60 years of age in Brazil. It is characterized by
motor symptoms (which include bradykinesia, resting tremor and/or rigidity with asymmetric onset, and postural instability) and multiple non-motor
symptoms. Several non-pharmacological therapeutic approaches have been developed to reduce the symptoms of Parkinson's disease, including
music therapy, as music can help recover functions in the brain damaged or afflicted by diseases. Therefore, the present study aimed to review
studies that demonstrate the use of music therapy as a treatment for Parkinson's disease and its effects. A systematic review used the keywords
“music therapy” and “Parkinson”, using the filter for studies published between 2017 and 2023. 32 articles were identified, and after applying the
inclusion and exclusion criteria, they were reduced to 12. The results demonstrated great efficiency in using music therapy as a treatment for the
symptoms of Parkinson's disease. Some studies used the technique of rhythmic auditory stimulation due to the auditory-motor interaction (auditory
and motor cortex are recruited when listening to music). Other studies investigated the neurological mechanisms involved in treating gait using
neurological music therapy. Based on the results found, it is possible to conclude that music therapy is an effective adjuvant approach for treating the
symptoms of Parkinson's disease.

Keywords: Neurologic music therapy; Parkinson’s disease; Efficacy.

INTRODUCAO

A musicoterapia consiste em uma abordagem em que a musica € utilizada de maneira
terapéutica para o tratamento de disfuncdes cognitivas, afetivas, sensoriais, de linguagem e
motoras causadas por doencas ou lesdes (Thaut, 2014). Conforme observado por Thaut, pesquisas
sobre o cérebro envolvendo a musica mostraram que esta tem uma influéncia distinta no mesmo,
estimulando processos cognitivos, afetivos e sensério-motores fisiologicamente complexos. Diante
de tais descobertas, pode-se dizer que a masica pode ajudar a recuperar funcdes no cérebro lesado
ou acometido por doencas, dentre as quais a Doenca de Parkinson, a partir de sua capacidade de
acessar processos de controle no cérebro relacionados ao controle de movimentos, a atencéo, a

producédo de fala, ao aprendizado e a memoria (Thaut, 2014).

O Parkinson é uma doenca neurolégica crénica degenerativa, que apresenta carater
progressivo lento (Garcia-Casares et al., 2018). Ela ocupa a segunda maior ocorréncia no mundo
para a qual tem-se uma projecdo mundial de acometimento de 12 milhdes de pessoas até 2040
(Dorsey, 2018). A doenca inclui sintomas pré-motores como: a) o transtorno comportamental do
sono REM, com perda de atonia muscular nessa fase do sono, que se manifesta com
movimentacdo violenta durante o sono relacionado aos sonhos, b) hiposmia, associada ao
envolvimento do bulbo e do nervo olfatério, e c) constipacdo intestinal (Brandao, 2022). A
degeneracdo progressiva da doenca resulta do acometimento do sistema dopaminérgico que a
caracteriza e que origina os sintomas motores como a bradicinesia associada a rigidez muscular
elou tremor de repouso responsiva a levodopa, a instabilidade postural marcada por perda de
equilibrio e da coordenacdo motora, o comprometimento da marcha (Obeso, 2017; Buard et al.,
2021). Além dos sintomas motores, na doenca também ocorrem mdaltiplos sintomas ndo motores,
alguns deles de natureza cognitiva e psicoldgica, representados por distarbios de humor como
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ansiedade e depressdo. Os sintomas ndo motores permitem classificar diferentes subgrupos de
pacientes que apresentam diferentes evolucdes e gravidade em seus sintomas. A hipocinesia, que
€ 0 empobrecimento dos movimentos que ocorre como consequéncia da perda de neurbnios
dopaminérgicos e do acumulo dos corpos de Lewy em certas partes do cérebro, gera sintomas
como a bradicinesia (lentiddo dos movimentos), a bradicinesia (dificuldade para iniciar movimentos
intencionais), rigidez (aumento do tdnus muscular), tremores (mais evidentes em repouso),
instabilidade postural e que pode ocasionar déficits cognitivos a medida que a doenca progride.
Tais déficits se apresentam de maneira heterogénea em cada paciente, ou seja, nao ha como dizer
com certeza quais sintomas ndo motores serdao desenvolvidos (Brandéo, 2022) (Balestrino, 2020)
(Bear, 2017). Esses sintomas desencadeados pela doenca, tanto motores quanto ndo motores,
trazem riscos ao paciente em termos do aumento da possibilidade de quedas e acidentes
domésticos, assim como levar ao comprometimento de sua qualidade de vida com a perda de sua

autonomia.

Conforme Armstrong (2020), cerca de 6,1 milh6es de individuos em todo o mundo
apresentaram um diagnostico de Doenca de Parkinson (DP) em 2016, o que corresponde a 2,4
vezes mais do que a estatistica apontada em 1990. Tal aumento foi explicado pelo desenvolvimento
de métodos usados para detectar e diagnosticar a Doenca de Parkinson (DP), mas também pela
maior conscientizacdo da doenca, envelhecimento da populacdo, maior expectativa de vida e,

possivelmente, pelo aumento da exposi¢do a produtos associados a industrializacao.

Como observado nos estudos, a musica tem uma maneira Unica de se relacionar com o
cérebro, o que a torna capaz de melhorar certos processos como a funcdo motora, que € a principal
funcao afetada pela Doenca de Parkinson (DP). Utilizando a sua estrutura ritmica, a masica melhora
0Ss processos de atencdo auditiva, promovendo uma atencdo antecipada e auxiliando os
mecanismos de controle motor (Thaut, 2019). Nessa perspectiva, a Musicoterapia Neurologica
(NMT?1) - sistema clinico orientado por pesquisa que € impulsionado pelos avan¢os na neurociéncia
e pela compreensdo da percepc¢éo, cognicdo e producdo da musica e como a musica pode
influenciar e mudar as funcdes cerebrais e comportamentais ndo musicais - possui diversas
técnicas que podem ser utilizadas para o tratamento da Doenca de Parkinson (DP). Uma delas é a
estimulacédo ritmica auditiva (RAS), que consiste na aplicacdo de estimulos auditivos ritmicos que
auxiliam na marcha, e promovem a melhora no controle dos movimentos (Thaut, 2014). Diante do
fato de que a doenca de Parkinson € uma doenca idiopatica (de causa indeterminada) e que néo
possui um tratamento especifico, a possibilidade de terapias adjuvantes ou novos tratamentos é de

extrema relevancia. Assim, o objetivo do presente estudo foi realizar uma revisao sistematica de
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estudos publicados entre 2017 e 2023 que demonstram a utilizacdo da musicoterapia como
tratamento para a doenca de Parkinson e seus efeitos.

METODOS

Para a realizagcédo dessa revisao foram utilizados os parametros e recomendagdes descritos na
Declaracdo PRISMA, obedecendo a andlise dos 27 itens indicados na declaracdo. Os critérios de

elegibilidade utilizados estdo descritos a seguir:

Tabela 1 - Critérios de Inclusdo e Exclusao.

Critérios de incluséo Critérios de excluséo

1.a. Artigos cientificos publicados na forma de 2.a. Publicacdes cujos resumos ndo eram
artigos cientificos revisados por pares. acessiveis.

1.b. Pesquisa de qualquer tipo (experimental, 2.b. Publicacdes onde a musicoterapia nédo faz
de revisdo, descritiva etc.) parte do tratamento de pacientes com DP.

1. c. Pesquisa sobre musicoterapia para 2. c. Documentos que ndo séo publicados na
pessoas com DP. forma de artigo cientifico revisado por pares:

por exemplo, dissertagbes, teses, conferéncias,
editoriais, artigos de opinido, etc.
1. d. Publica¢bes indexadas em bases de 2. d. Publicacdes encontradas de forma
dados entre 2017-2023 desde que estejam no duplicada em mais de uma base de dados .
idioma inglés, pelo menos em seu titulo,
resumo e palavras-chave.

A pesquisa foi realizada nas seguintes bases de dados: Proquest (Trails, Sensors, Journal
of the American Medical Directors Association, Proquest Dissertations Publishing, Journal of
bodywork and movement, Journal of music therapy, BMC Neurology, International journal of
environmental research and public health, Current Neurology and Neuroscience Reports); Directory
of Open Access Journals (DOAJ); LA Referencia; Biblioteca Virtual em Saude (BVS); PubMed e

Frontiers.

As buscas foram realizadas durante o primeiro més do ano de 2023 utilizando os seguintes
descritores: “music therapy” e “parkinson”, e com o filtro de data de publicagéo entre o periodo de
2017 a dezembro de 2023. ApGs a busca, foram selecionados 32 artigos que continham os
descritores citados pelo menos em seus titulos, resumos ou palavras-chave e que apresentavam o
titulo e o resumo na lingua inglesa. Dessa selecéo, oito artigos foram excluidos por serem itens
duplicados, nove foram excluidos por ndo abordarem a musicoterapia como tratamento para
pacientes com DP, dois foram excluidos por se referirem a dissertacdes de mestrado e um foi

excluido por nédo ter permitir o acesso ao resumo, 0 que resultou em 12 artigos que atenderam aos
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critérios propostos. O processo de exclusédo desses artigos foi realizado pelas autoras apoés a leitura
dos resumos dos artigos selecionados e para fins do presente artigo, seréo discutidos apenas 0s
gue se referem a estudos experimentais. Dos 12 artigos selecionados, sé serdo discutidos os

resultados daqueles que sédo experimentais.
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Tabela 2 - Descrigcao resumida dos 12 artigos que atenderam aos critérios propostos.

Artigo Tipo de estudo

Objetivo do Estudo

Técnica utilizada

Resultados

T
Teorico (reviséo e meta-

andlise)

Can music-based movement
therapy improve motor dysfunction
in patients with Parkinson's
disease? Systematic review and
meta-analysis (Zhang, 2017)

Quantificar se ha associagdo
entre a terapia do movimento
baseada na musica e a
disfuncdo motora em pacientes
com DP e se essa terapia pode
ser usada como tratamento
ndo farmacolégico de primeira
linha.

Terapia de movimento
baseada na musica
(cantar e tocar
instrumentos ritmicos e
de percusséo)

A terapia de movimento baseada na
musica apresentou um efeito positivo
na fun¢do motora, podendo ser
utilizada como tratamento de
disfuncdes motoras.

T
Effect of music-based movement Experimental
therapy on the freezing of gait in

patients with Parkinson's disease: A

randomized controlled trial (Li,

2022)

Analisar a eficacia da
musicoterapia neuroldgica na
melhora do congelamento da
marcha.

Movimento baseado em
musica (MMT)

A técnica MMT demonstrou que pode
reduzir significativamente o tempo de
suporte duplo e melhorar o angulo
articular e os pardmetros cineméaticos
e cinéticos.

T
Tedrico (revisdo e meta-

andlise)

Effects of music-based movement
therapy on motor function, balance,
gait, mental health, and quality of
life for patients with Parkinson's
disease: A systematic review and
meta-analysis (Zhou, 2021)

T
Avaliar os efeitos da terapia de

movimento baseada na musica
na fungdo motora, equilibrio,
marcha, salde mental e
qualidade de vida em
pacientes com DP.

Terapia de movimento
baseada na musica

Foi observada melhora significativa
na fungdo motora, no equilibrio, no
congelamento da marcha, na
velocidade da caminhada e na saude
mental dos pacientes com DP, mas
nao foi identificada nenhuma
diferenca significativa entre os
grupos na cadéncia da marcha, no
comprimento do passo e na
qualidade de vida.

T
Improvement of freezing of gait in Tedrico (protocolo)
patients with Parkinson’s disease by
music exercise therapy: a study
protocol for a randomized controlled

trial (Li, 2021)

Descrever o experimento que
serd realizado com o objetivo
de observar a eficacia da
terapia de exercicios musicais
no tratamento do
congelamento da marcha.

Terapia com exercicios
programados de acordo
com o ritmo da musica

Espera-se a melhora do
congelamento da marcha e da
funcdo motora em pacientes com DP.

T
Music Therapy and Dance as Gait Tedrico (reviséo)
Rehabilitation in Patients With
Parkinson Disease: A Review of
Evidence (Pereira, 2019)

Demonstrar a eficiéncia da
musica e danga para melhora
da marcha e alivio dos
sintomas em pacientes com
DP.

Estimulagéo ritmica e
danca

A estimulacao ritmica e a danga
trazem beneficios para o controle
motor (melhora da marcha), memdria
espacial, habilidades cognitivas e
qualidade de vida.
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Music Therapy and Music-Based
Interventions for Movement
Disorders (Devlin, 2019)

Tedrico (revisao)

Destacar descobertas de
estudos que mostram os
beneficios do uso da
musicoterapia e outras

intervengBes baseadas em
musica e ritmo para pacientes
com DP e outros distirbios do

movimento.

Técnicas de
Musicoterapia
Neurolégica (NMT) e
intervengdes baseadas
em musica nédo
musicotera-péuticas
(realizadas por outros
profissionais)

A musicoterapia e outras
intervencdes baseadas em musica e
ritmo apresentaram melhoras
motoras e ndo motoras significativas
em pacientes com DP e outros
distarbios de movimento, mas foi
sugerido que o tratamento seja
continuo (para sintomas nao

motores) e que sejam feitas
pesquisas com maior duracao a fim
de analisar melhor a durabilidade do
beneficio e a necessidade de
tratamento continuado ou néo.

T
Experimental Encontrar evidéncias Musicoterapia

neurofisiolégicas da Neuroldégica (exercicios

conectividade entre os cértices  bimanuais)

apos o tratamento com demonstrou que o treinamento pode

Musicoterapia Neuroldgica fortalecer e melhorar essas conexdes

(NMT). em pacientes com DP.

I T T T T 1
Randomized controlled trial of Tedrico (protocolo) Investigar as redes neurais TIMP (Execucao de Espera-se aprofundar o
neurologic music therapy in usadas durante a utilizagdo da  Mdsica Instrumental conhecimento dos processos neurais
Parkinson's disease: research técnica TIMP e observar sua Terapéutica) na utilizacéo da técnica TIMP e a
rehabilitation protocols for eficacia para reabilitacdo do melhora da funcio motora fina.
mechanistic and clinical controle motor fino em
investigations (Buard, 2021) pacientes com DP.

I T T T T 1
Research Progress of Music Tedrico (revisdo) Revisar estudos sobre os RAS, TS (Canto Foram analisados trés tipos de
Therapy on Gait Intervention in efeitos da musicoterapia no Terapéutico) e TIMP tratamento (RAS, TS e TIMP) e os
Patients with Parkinson's Disease distdrbio da marcha. (Execucéo de Mdusica mecanismos neurofisiolégicos
(Wu, 2022) Instrumental Terapéutica) envolvidos na melhora da marcha.

Concluiu-se que a musicoterapia é

eficaz para melhorar o efeito dos

distarbios da

A musicoterapia aumentou
sinergicamente a ativacao cortical
nas areas auditiva e motora, e

Preliminary Neurophysiological
Evidence of Altered Cortical Activity
and Connectivity With Neurologic
Music Therapy in Parkinson's
Disease (Buard, 2019)

marcha em pacientes com DP.

I T T T T 1
Rhythmic auditory stimulation for Experimental Analisar se o tratamento com RAS Foi observada uma diminui¢éo do

reduction of falls in Parkinson’s Musicoterapia Neuroldgica indice de quedas, reducdo do medo
(NMT) pode reduzir o nimero de cair e obtida forte correlacdo entre
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disease: a randomized controlled de quedas em pacientes com a dorsiflexdo bilateral do tornozelo e
study (Thaut, 2019) DP. alteracdes no controle da marcha.

I T T T T 1
Using a Portable Gait Rhythmogram  Experimental Analisar e quantificar melhor RAS Foram observadas melhoras
to Examine the Effect of Music os efeitos imediatos da significativas na aceleracao, na
Therapy on Parkinson's Disease- estimulag&o auditiva ritmica velocidade da marcha, na cadéncia e
Related Gait Disturbance (Gondo, com a utilizagdo de um no comprimento do passo, que sao
2021) ritmograma de marcha portatil. as caracteristicas mais observadas

no tratamento do distirbio da
marcha.

I T T T T 1
Walking to your right music: a Experimental Identificar os mecanismos RAS com treinamento de  Foi observado que o cérebro é capaz
randomized controlled trial on the neurofisiolégicos envolvidos marcha em esteira e de restaurar seus mecanismos
novel use of treadmill plus music in na melhora da marcha a partir  EEG. internos de temporizacdo envolvidos
Parkinson's disease (Calabro, 2019) de pistas externas. com a ritmicidade motora e que

provavelmente dependem da
contribuicao do cerebelo.
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DISCUSSAO

Na Doenca de Parkinson, uma das funcbes mais prejudicada é a motora, portanto, 0os
estudos que envolveram a utilizacdo da musicoterapia e foram alvo dos critérios utilizados na
presente revisdo sistemética, foram voltados para o tratamento da marcha. Em alguns deles, o
objetivo foi melhorar os parametros da marcha em termos dos parametros: cadéncia, velocidade,
comprimento da passada, etc. J& outros, buscaram verificar os possiveis efeitos da musicoterapia

neuroldgica sobre a reducado dos episodios de congelamento da marcha.

Muitas técnicas utilizaram a sincronizagdo ritmica para obter melhoras na marcha, e foi
possivel inferir algumas explicacdes para o sucesso desse tipo de intervencédo, que consistem no
mecanismo de compensacao do recrutamento do cerebelo, no arrastamento ritmico, na aceleracéo

do aprendizado motor e no aumento da atividade cortical nas areas relacionadas (Wu, 2022).

Foi observado que a area de processamento auditivo do cortex cerebral é adjacente a area
motora, o que possibilita o arrastamento ritmico, que é a sincronizacdo dos movimentos a partir da
estimulacdo auditiva, ou seja, existe uma integracao auditivo-motora que pode ser explorada para
o tratamento da parte motora em pessoas com Doenca de Parkinson por meio da utilizagdo da

musicoterapia (Wu, 2022).

Nos artigos encontrados, o papel do cerebelo e o arrastamento ritmico foram mais
discutidos, enquanto que a aceleracdo do aprendizado motor foi apenas citada como resultado em
um dos artigos, mas nao foi discutida. O aumento da atividade cortical foi apresentado em um
estudo que observou o aumento da conectividade funcional, o que levou a conclusdo que a
musicoterapia pode aumentar sinergicamente a ativacao cortical nas areas auditiva e motora e que
o treinamento pode fortalecer e melhorar essas conexdes em pessoas com DP (Buard, 2019). O
arrastamento e a ativacao da rede cerebelar sdo citados nos estudos que utilizam a técnica RAS,
pois a sincronizacdo que é observada é explicada principalmente por esses dois mecanismos, pois

ambos dependem de estimulos externos (Wu, 2022).

Efeitos da RAS

Um dos artigos sugere que a RAS é uma técnica que pode reduzir o niumero de quedas em
pacientes com Parkinson, uma vez que muitos estudos comprovam sua eficacia em restaurar o

ritmo de caminhada regular. A partir desse estudo, foi possivel comprovar que o emprego da RAS
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diminui o numero de quedas em pacientes com Parkinson, visto que tanto no grupo controle como
no grupo experimental, nas primeiras 8 semanas de teste foi observada uma diminuicdo das
guedas. Nas 8 semanas seguintes, quando o tratamento havia sido suspenso para o grupo controle,
houve um aumento de quedas neste grupo, e nas ultimas 8 semanas (fechando as 24 semanas de
estudo), quando o grupo controle voltou a realizar o tratamento, o nimero de quedas diminuiu
novamente nesse grupo, demonstrando que o fator de redugéo das quedas foi o uso da RAS (Thaut,
2019). Outro resultado encontrado nas primeiras 8 semanas deste estudo, foi a melhoria
significativa nos parametros cinematicos da marcha. Tal resultado corrobora o resultado de outro
estudo (Gondo, 2021) em que, apés a realizacdo de tarefas com e sem RAS, uma seguida das
outras, constatou-se que a musicoterapia teve efeitos imediatos no distlrbio da marcha a partir da

observacdo de melhoras significativas nos seus parametros.

Esse ultimo estudo, utilizou um ritmograma de marcha portatil com o objetivo de analisar e
quantificar melhor os efeitos da estimulagdo auditiva ritmica (RAS). Esse dispositivo usa sensores
inerciais para avaliar as mudancas tridimensionais durante a caminhada. Tais sensores sao
pequenos, tém baixo custo e vida util longa, tornando o uso dele vantajoso, dado que essas
caracteristicas possibilitam que ele monitore o padrdo de caminhada sem intervengdes. Diante dos
resultados citados acima, os autores sugerem pesquisas futuras que observem o efeito a longo
prazo, visto que o dispositivo pode gravar 70h continuas de marcha, possibilitando que seja

observada a variacdo da marcha do paciente ao longo do dia (Gondo, 2021).

Mecanismos neuroldgicos

Alguns estudos buscaram entender os mecanismos neurologicos envolvidos no tratamento
da marcha com a utilizacdo da musicoterapia neurolégica e abordam os ritmos cerebrais e como
estes podem estar envolvidos no desenvolvimento e no tratamento da doenca de Parkinson. A
frequéncia beta, na doenca de Parkinson, apresenta oscilacfes excessivas nos ganglios da base
(globo pélido externo, nucleo subtalamico e outros nicleos extra-estriatais) que estéo relacionadas
a bradicinesia e a rigidez (Ghilardi, 2020) (Neumann, 2017).

Em um estudo, os autores sugerem que a musicoterapia neurolégica pode promover o
arrastamento da frequéncia motora-auditiva e, ap0s os testes, eles observaram o aumento da
conectividade funcional e, simultaneamente, 0 aumento das poténcias beta nas areas auditivas e
motoras, sugerindo que esse aumento pode ser explicado pelo aumento da conectividade. Ou seja,

€ possivel que a integracdo auditivo-motora estimulada na musicoterapia ocorra pelo arrastamento
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de frequéncias betas. Isso significa que a musicoterapia tem potencial para reduzir as oscila¢oes
betas (Buard, 2019).

Além desse estudo, um outro sugere que a sinalizacdo auditiva da RAS promove
modulacdo das oscilagdes beta ao sincronizar a faixa de frequéncia beta cortical motora, gerando
padrdes de ativacdo motora. Os autores desse estudo explicam que isso pode representar um
desvio do circuito de estimulacao interna danificado através de uma rede que abrange o cerebelo
e algumas areas corticais. Ou seja, 0 cérebro seria capaz de restaurar seus mecanismos internos
de estimulagdo a partir do aproveitamento dos sinais de feedback sensério-motor que s&o
fornecidos pelo acoplamento musica-marcha (Calabro, 2019).

Esse mesmo estudo aponta que a rede motora ganglios da base-tdlamo-cortical tem sua
funcdo prejudicada em pacientes com DP e que as redes motoras cerebelo-tdlamo-corticais
poderiam compensar essa perda. Ao observarem a maior conectividade fronto-centroparietal e o
ajustamento fino dos ritmos sensorio-motores durante o treinamento da marcha, concluiram que é
possivel que o cerebelo faca parte desse processo de compensacéo, visto que ja foi demonstrado
gue a estimulacao ritmica do cerebelo por meio de frequéncias semelhantes a um ritmo musical
intrinseco molda a conectividade fronto-parietal e os ritmos sensério motores, conforme observado
no estudo (Calabro, 2019).

Em outro estudo mais recente, os autores (que ja haviam realizado estudos anteriores com
essa técnica) realizaram um estudo para avaliar mais a fundo a eficacia da terapia de movimento
baseada em musica (MMT). Eles relatam como essa técnica € eficaz no sintoma do congelamento
da marcha (freezing of gait - FOG), que é um sintoma que aparece nos estagios intermediario e
tardio da doenca. Tal sintoma tende a apresentar disturbios da marcha, como o aumento do tempo
de suporte bifasico, o encurtamento do comprimento do passo, a velocidade mais lenta da marcha
e a menor amplitude de movimento nas articulacdes. Uma explicacdo sugerida pela pesquisa é que
esse disturbio da marcha deriva de uma discrepancia entre a amplitude de movimento selecionada
corticalmente e a propor¢cao auténtica dos movimentos das pernas implementados durante a
caminhada (Li, 2022). Apés as quatro semanas de realizacdo dos testes, eles obtiveram resultados
gue mostram que a terapia de movimento baseada em musica € capaz de melhorar
significativamente esses distlrbios, podendo ser utilizada entdo para reduzir o congelamento da
marcha. Uma das explicacdes que eles sugerem para o efeito observado com essa técnica, também
sugerida e discutida pelos dois artigos anteriores, € o0 mecanismo de alteracdo das vias neurais.
Eles explicam que funcéo prejudicada dos ganglios da base afeta a percep¢éo do ritmo, o que leva

ao congelamento da marcha, e que o complemento da rede cerebelar, que geralmente néo é
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afetado pela doenca, depende de estimulos externos (como auditivos e visuais) para sua ativacao,
podendo servir como esse mecanismo de compensacgdo. Outra explicacdo citada € o mecanismo

de arrastamento ritmico, ja discutido acima (Li, 2022).

Alguns estudos comentam ainda que nao é possivel concluir se os beneficios adquiridos
com a utilizacdo dessa técnica sdo duradouros ou se desaparecerdo com 0O tempo, por isso é
desejavel e necessaria a realizacdo de novos estudos com maior tamanho amostral e

acompanhamento a longo prazo (Li, 2022).

CONCLUSAO

Apos a leitura dos artigos e discussao dos resultados encontrados, é possivel concluir que
a Musicoterapia Neurolégica (NMT) é um tratamento bastante eficaz para pacientes com doenca
de Parkinson pois apresenta resultados muito promissores principalmente na parte motora que é a
mais afetada. Ha necessidade, contudo, de novos estudos para conseguir responder a perguntas
como: por quanto tempo é necessario manter o tratamento? Qual a durabilidade dos beneficios
observados para a obtenc&o dos beneficios observados? E possivel realizar o tratamento por um
tempo delimitado e ainda observar os beneficios apds a alta do paciente? Como estimular o
mecanismo de compensacao cerebelar para que as conexdes sejam bem estabelecidas?
Responder a essas e outras questfes, investigar os mecanismos neuroldgicos envolvidos na
Musicoterapia Neuroldgica para serem melhor compreendidos, encontrar e desenvolver aparelhos
como o ritmograma de marcha portatil, sdo meios possiveis para avanc¢ar no tratamento da doenca

de Parkinson, e também para fornecer uma melhor qualidade de vida para os pacientes.
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Resumo

No Brasil, as Diretrizes Curriculares Nacionais (DCN) dos cursos de medicina orientam o
curriculo baseado em competéncias, com grade curricular de trés ciclos: basico, clinico e
internato, nesse Ultimo, os estudantes realizam estagios. No Distrito Federal (DF) a crescente
abertura de escolas médicas tem gerado disputa por campos de prética nas unidades de satde
do Sistema Unico de Saude (SUS). No dltimo biénio, o internato de pediatria da UNIEURO
ocorreu trés hospitais e uma unidade béasica de saide do SUS. O problema é que la existem
estudantes de vérias faculdades, os quais deveréo locados em setores e periodos de modo a
evitar o conflito de escalas. Assim, a realizac&o deste artigo se justifica por contextualizar como
as dificuldades tém sido contornadas. Sendo o objetivo geral relatar a experiéncia educacional
vivenciada pelos internos de pediatria, frente ao desafio de ser a sexta faculdade de medicina
do DF. Trata-se de um estudo descritivo, tipo relato de experiéncia. Conclui-se o internato tem
oportunizado vivencias em diversas regides e unidades nas quais os servicos tem perfil de
atendimento a populacéo com variedade de casos e vulnerabilidade social a depender de onde
estéo situados. Uma questéo a ser contornada e que os estagios seguiram predominantemente
hospitalocéntricos, apesar das varias tentativas de politicas governamentais a fim de promover
essa mudanga. Logo faz-se necessario a ampliagédo de cenarios do internato de pediatria para
0 ambito da Atengdo Primaria a Saude (APS), além da estruturagcdo também para pontos da
atengdo primaria, secundaria e terciaria.
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Abstract

In Brazil, the National Curriculum Guidelines (DCN) for medical courses guide a competency-based curriculum, with a curriculum divided into three
cycles: basic, clinical, and internship, during which students undertake practical training. In the Federal District (DF), the increasing number of medical
schools has led to competition for practice sites in the health units of the Unified Health System (SUS). In the last biennium, the pediatrics internship
at UNIEURO took place in three hospitals and one SUS basic health unit. The issue is that there are students from various colleges, who must be
allocated to sectors and periods in order to avoid schedule conflicts. Thus, the purpose of this article is to contextualize how difficulties have been
addressed. The general objective is to report on the educational experience lived by pediatric interns, facing the challenge of being the sixth medical
school in the DF. This is a descriptive study, a type of experience report. It is concluded that the internship has provided experiences in various
regions and units where services cater to a population with a variety of cases and social vulnerabilities depending on their location. One issue to be
addressed is that internships have been predominantly hospital-centric, despite several attempts at government policies to promote this change.
Therefore, it is necessary to expand the scenarios for pediatric internships to include Primary Health Care (PHC), as well as to structure points of
primary, secondary, and tertiary care.

Keywords: Medical schools; Medical internship; Pediatrics.

INTRODUCAO

Conforme dados do estudo de Aitth (2024) no Brasil sdo reconhecidas atualmente 14
profissdes de saude nas quais o individuo tem a graduac&do em curso superior como condicdo sine
gua non para se tornar um profissional, sendo uma delas a medicina, transcendendo as questdes
de legalidade da profissdo médica. Os médicos sao reconhecidos pela sociedade como essenciais
para a humanidade, e poucas profissdes se assemelham a ela no que se refere a tao forte exigéncia
de resiliéncia, de autoconfianca, de compromisso profissional absoluto, e além de empatia com o
individuo que experimenta um processo de adoecimento. Outra constatacao de Nogueira (2009) é
gue os cursos de formacdo em medicina se localizam entre as mais longas e mais exigentes

graduacoes.

No Brasil, as Diretrizes Curriculares Nacionais (DCN) para os cursos de medicina, no ano
de 2001, trouxeram estrutura e orientacbes sobre o curriculo baseado em competéncias (seis
grandes teméticas), grade curricular de 12 semestres, divisdo em trés ciclos: ciclo béasico, ciclo
clinico e internato. Com essa logica educacional € possivel a variacao de disciplinas de acordo com

a grade curricular elaborada por cada universidade (Nogueira, 2009).

No Distrito Federal (DF), segundo Goulart (2023) existem atualmente seis faculdades de
medicina, sendo duas publicas e quatro privadas, as quais serao listadas a seguir por ordem de
inauguracao: Universidade de Brasilia (UNB/1966), Centro Universitario do Planalto Central
Aparecido dos Santos (UNICEPLAC/1990), Escola Superior de Ciéncias da Saude (ESCS/2001),
Universidade Catdlica de Brasilia (UCB/2001), Centro Universitario de Brasilia (UNICEUB/2013),
Centro Universitario Euroamericano (UNIEURO/2019).
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No que se refere as praticas de atividade de estagio supervisionado curricular no ambito
das faculdades publicas do DF, existem duas peculiaridades: a primeira € que a UNB tem seu
préprio Hospital Universitario de Brasilia (HUB), sendo esse, um campo exclusivo para seus
estudantes, a segunda € que a ESCS, por ser uma instituicdo distrital, tem a prerrogativa de
prioridade nos cenarios de ensino que acontecem na rede de servigos da Secretaria de Estado de
Saude do Distrito Federal (SES-DF), em detrimento das demais faculdades privadas.

Assim, cabe aos gestores, dos internatos de faculdades privadas em Brasilia a organizacéo
dos campos de estagios nas Unidades de Salde do Sistema Unico de Satde (SUS) que lhe forem
possiveis, tendo em vista a obedecer a determinacdo de realizagdo do internato nesses servicos.
Assim, Partindo da necessidade do aprendizado também em praticas hospitalares em enfermaria,
proronto socorro pediatricos, neonatologia, sala de parto e alojamento conjunto (ALCON), se fazem
necessarias as pactuacdes entre as escolas médicas, em busca da otimizacdo dos cenarios de

ensino na rede SES-DF.

Diante da atual teméatica no que se refere a crescente abertura de novas escolas médicas
no DF e a consequente disputa entre as instituicdes privadas de ensino por cendrios de internato,
se faz necessario o debate acerca dos cenarios que couberam ao UNIEURO. E fundamental avaliar
se o que foi destinado a tal instituicdo fornece as habilidades esperadas pelos discentes, além da

descricdo de outras experiéncias exitosas vivenciadas.

Objetivo deste trabalho é relatar a experiéncia educacional dos internos de pediatria do
curso de medicina do Centro Universitario Euroamericano (UNIEURO), frente ao desafio de ser a

sexta faculdade de medicina do DF

METODOS

Trata-se de um estudo qualitativo, tipo relato de experiéncia, de carater descritivo, pautado
nas vivéncias de internos de pediatria da segunda turma do curso de medicina do UNIEURO,
matriculados no décimo periodo. As atividades vivenciadas e referidas neste relato aconteceram
de julho de 2023 até maio de 2024.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O décimo periodo do curso de medicina do UNIEURO comporta o internato de pediatria e
de ginecologia e obstetricia. Assim, atualmente, sdo 50 alunos matriculados que se dividem,
rodiziando entre os dois internatos. A escolha dos dois internatos no mesmo periodo favorece o
aprendizado nas duas areas devido a afinidade entre elas. Dessa forma, alguns dos cenarios
escolhidos para a pratica pediatrica, servem como campo também para a obstetricia. S&o eles:

enfermaria de alojamento conjunto, centro obstétrico e sala de parto e banco de leite humano (BLH).

Todos esses cenarios contemplam o aprendizado e cuidado a familia e ao binbmio mae e
filho. Vale destacar a riqueza e a importancia dos BLH como cenarios de ensino no DF, ja que a
capital nacional é reconhecida nacionalmente e internacionalmente como autossuficiente em leite
materno, oferecendo leite humano pasteurizado a todos os recém nascidos internados nas

maternidades do SUS.

Dessa forma, os internos podem vivenciar experiéncias que vao desde os processos de
pasteurizacdo do leite, até o atendimento a puérperas e recém-nascidos internados ou que
procuram atendimento ambulatorial por demanda espontanea. Além disso, a proposta de uma
semana integrativa entre os dois internatos no inicio do semestre letivo para que assuntos afins
possam ser introduzidos na perspectiva da pediatria e da ginecologia e obstetricia, ja estd sendo

desenhada em parceria entre os dois internatos.

Outro ponto que serve de reflexdo € a necessidade de se ocupar mais de um hospital na
rede de salde SES-DF, ja que a faculdade enfrenta a divisdo dos espacos de ensino com outras
faculdades, como descrito por Gourlart (2023) anteriormente. Os internos tém a oportunidade de
conhecer servicos com perfil de atendimento e de populagédo diferentes, de acordo com a sua
localizagao dentro do Distrito Federal.

Assim, os cenarios das enfermarias de pediatria geral e 0s servicos de pronto atendimento
pediatrico variam em ocupacéao, variedade de casos e vulnerabilidade social a depender de onde
estdo situados. Logo, os alunos sao divididos de forma a passar em todos eles, visualizando e

aprendendo a partir de casos variados e reais nas varias populacdes de saude do DF.

Aproveitando o paragrafo anterior que aborda o aprendizado pediatrico nas enfermarias e

pronto socorros pediatricos, vale ressaltar que a formacdo médica no Brasil, segue
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O internato de pediatria em campos de pratica frente ao desafio dos novos cursos de medicina no Distrito Federal

predominantemente hospitalocéntrica, apesar das varias tentativas de politicas governamentais a

fim de promover essa mudanca.

Logo a utilizacdo de cenarios no internato de pediatria no ambito da atencdo primaria a
saude, com apoio da estratégia de saude da familia se faz extremamente necessério diante da
atual proposta das redes de atencdo a salude (RAS) do Sistema Unico de Saude (SUS). Para
Ferreira at al (2019) organizacao dos servi¢os ofertados por meio de pontos de atencdo a saude,
com estruturacdo dos pontos de atencdo primaria, secundaria e terciaria. Nas RAS o centro de

comunicacado € a atencao primaria a saude (APS), sendo esta a ordenadora do cuidado.

Logo, no que tange o aprendizado referente a salude da crianca, as Unidades Basicas de
Saude surgem como campo de ensino para as praticas do acompanhamento periddico e
sistematico do crescimento e desenvolvimento infantil, vacinagéo, orientagbes as familias sobre
prevencao de acidentes, aleitamento materno, higiene individual e ambiental e, também, pela
identificacdo precoce aos agravos na infancia, com vista a intervencao efetiva e apropriada (Souza;
Vieira; Lima, 2019).

Dessa forma, a Unidade Béasica de Saude localizada na administrativa de Vicente Pires,
através de preceptores com a formacdo em Medicina de Familia e Comunidade, tem sido um
cenario de sucesso e importante na formacéo do jovem médico no atendimento as criancas. No
mesmo contexto, Souza, Vieira e Lima (2019) discutiram que esse cenario de ensino se aproxima
das propostas das diretrizes curriculares dos cursos de medicina além de possibilitar o atendimento

ambulatorial junto a comunidade.

Outro campo muito rico de estagio do internato de pediatria do UNIEURO sdo os
ambulatorios do Ambulatério de Clinicas Integradas Ana Lucia Chaves Fecury. O espaco €
destinado ao atendimento gratuito a comunidade, os agendamentos de consultas séo feitos via
telefone ou whatsapp, e além do atendimento a criancas, também sao ofertados atendimentos em
outras especialidades médicas. No local, os atendimentos séo realizados por alunos da instituicao,
sob a supervisdo dos professores especialistas. Em relacdo aos atendimentos pediatricos no
internato de pediatria, eles ocorrem uma vez por semana, e abrangem atendimento desde o
nascimento até a adolescéncia, os estudantes realizam consultas preventivas, tratamentos e

encaminhamentos quando necessario, garantindo o bem-estar infantil.
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CONSIDERACOES FINAIS

A realizacdo desse relato de experiéncia assume importancia significativa por oferecer a
perspectiva dos internos de pediatria do curso de medicina mais novo do Distrito Federal. Diante
do desafio da abertura dos novos cursos medicos no brasil, essas informagfes contribuem para a
superacao dos desafios da formacado médica nos campos da pratica e sugere possibilidades que
tem se mostrado satisfatéria na aquisicdo das competéncias necessarias a formacado do médico

generalista.
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Resumo

A Dissecgdo Espontanea de Artéria Coronaria (DEAC) é uma condicdo rara, esta
frequentemente associada a gravidez e apresenta alta taxa de morbimortalidade. As opgGes
terapéuticas variam, desde tratamento medicamentoso, intervencéo coronariana percuténea e
cirurgia de revascularizagdo do miocéardio. Descrevemos um caso de uma mulher de 38 anos,
que apresentou DEAC na 362 semana gestacional. Descricdo do Caso: Paciente sem
comorbidades, admitida no Pronto-Socorro com dor toracica, irradiada para o dorso e para
membro superior esquerdo, sendo diagnosticada com IAM com supra de ST em parede anterior.
Angiografia coronariana evidenciou dissec¢cao em tronco de coronéria esquerda e disfungédo
moderada de ventriculo esquerdo. Evoluiu com instabilidade hemodinamica, sendo
encaminhada para o centro cirdrgico, onde foi realizado parto cesariano de emergencial,
seguido de toracotomia mediana para revascularizagéo do miocardio. Implantado dispositivo de
contra-pulsagdo aértica (baldo intra-aértico) antes da indugao anestésica. Apos a esternotomia,
apresentou PCR. Estabelecida a circulacdo extracorpérea (CEC), foi realizada a
revascularizacdo miocérdica utilizando apenas enxertos venosos. Ao tentar sair de CEC,
observou-se disfungdo biventricular severa com necessidade de aminas vasoativas
(noradrenalina e dobutamina). Paciente levada a UTI em choque cardiogénico, onde evoluiu
com melhora hemodinamica progressiva. Extubada no 6° DPO, alta da UTI no 9° DPO e alta
hospitalar no 18° DPO. Conclusdo: No caso apresentado, a opgéo pelo tratamento cirirgico
para revascularizacdo miocéardica com cesariana de emergéncia foi exitosa, e possibilitou o
tratamento da disseccdo espontédnea da TCE e da disfungdo momentanea do ventriculo
esquerdo.
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Abstract

Spontaneous Coronary Artery Dissection (SCAD) is a rare condition that is often associated with pregnancy and has a high morbidity and mortality
rate. Therapeutic options vary, from drug treatment, percutaneous coronary intervention, and myocardial revascularization surgery. We describe a
case of a 38-year-old woman who presented with CASD in the 36th gestational week. Case Description: Patient without comorbidities, admitted to
the Emergency Room with chest pain, radiating to the back and left upper limb, being diagnosed with AMI with ST elevation in the anterior wall.
Coronary angiography showed dissection in the left main coronary artery and moderate left ventricular dysfunction. She developed hemodynamic
instability and was taken to the surgical center, where an emergency cesarean delivery was performed, followed by a median thoracotomy for
myocardial revascularization. Aortic counterpulsation device (intra-aortic balloon) was implanted before anesthetic induction. After sternotomy, she
developed cardiac arrest. Once cardiopulmonary bypass (CPB) was established, myocardial revascularization was performed using only venous
grafts. When trying to come off CPB, severe biventricular dysfunction was observed requiring vasoactive amines (noradrenaline and dobutamine).
The patient was taken to the ICU in cardiogenic shock, where she developed progressive hemodynamic improvement. Extubated on the 6th DPO,
discharged from the ICU on the 9th DPO, and discharged from the hospital on the 18th DPO. Conclusion: In the case presented, the option for surgical
treatment for myocardial revascularization with emergency cesarean section was successful and made it possible to treat the spontaneous dissection
of the TBI and the momentary dysfunction of the left ventricle.

Keywords: Coronary disease; dissection; cardiovascular surgery; pregnance.

INTRODUCAO

A Dissecc¢do Espontanea de Artéria Coronaria (DEAC) é uma condicao rara, responsavel
pelo desencadeamento de sindrome coronariana aguda e que tem acometido mulheres,
principalmente jovens, sendo frequentemente associada a gravidez (Manhaes, et al.,, 2014;
Havakuk, et al., 2017; Magarkar, et al., 2016). Diferentemente do restante da populacédo, em que a
causa mais recorrente de infarto é a doenca ateroscleroética, na gestante, a causa mais comum
aparece associada a DEAC, e permanece pouco caracterizada (Tweet, et al., 2017). A DEAC afeta
principalmente mulheres jovens com idade inferior a 50 anos, que representam 87 - 95% de todos
os casos conhecidos (Yogeswaran, et al., 2021). A DEAC é responsavel por até 4% dos casos de
sindrome coronariana aguda em geral, 43% dos infartos agudos do miocardio relacionado a
gravidez, 50% dos casos de Sindrome Coronariana Aguda (SCA) diagnosticados no puerpério e
35% das sindromes scoronarianas agudas em mulheres com menos de 60 anos de idade

(Yogeswaran, et al., 2021; Zeven, et al., 2023).

Apesar disso, e por ser rara, com uma taxa de casos de 47,4% nos ultimos 10 anos, estudos
sobre a comorbidade ainda s&o limitados (Magarkar, et al., 2016). E responséavel por 0,2 a 4%
desse evento na populacdo geral (Nishiguchi, et al., 2013). Entretanto, em mulheres no periodo
periparto, consiste na principal etiologia de infarto agudo do miocardio (IAM), sendo responsavel

por mais de 40% dos casos, frente a 17% de IAM relacionado a aterosclerose coronariana
(Elkayam, et al., 2014).

Embora os pacientes com DEAC tenham taxas mais baixas de fatores de risco

cardiovasculares tradicionais quando comparados aqueles com infarto de etiologia aterosclerética,

Revista Ciéncias da Saude - CEUMA, 2024 Abr-Jul, 2(2):62-73



Dissecgao espontanea de coronaria em gestante: relato de caso

a prevaléncia de hipertenséo (27-32%) e hiperlipidemia (20-35%) € semelhante a de pacientes
nao selecionados por idade e sexo. A gravidez e a terapia hormonal sdo circunstancias
predisponentes particularmente importantes, dada a predilecdo da SCAD por pacientes do sexo

feminino e a sua associacao com a gravidez (Brizido, et al., 2023).

Por definicdo, a DEAC é tida como uma separacdo hemorrdgica da camada média da
artéria coronaria, com a criacdo de um lumen falso, na auséncia de fatores de precipitacédo
(Weinberg, et al., 2013; Lee, et al., 2018). Esse falso lumen, por sua vez, pode invadir o lumen
verdadeiro, levando a um infarto do miocardio (Lee, et al., 2018). Essa condicdo em gestante ou
em mulheres, no pds-parto, € uma apresentacdo de DEAC com alta taxa de morbidade e
mortalidade (Elkayam, et al., 2014; Tweet, et al., 2017). De um modo geral, o risco de infarto do
miocardio em mulheres jovens € baixo, no entanto, durante a gravidez ha uma elevacao dos casos,
principalmente com as mudancas decorrentes da gestacdo, associadas a condicdes de
hipercoagulabilidade (Lameijer, et al., 2017).

Vale ressaltar, que, embora a DEAC tenha sido descrita pela primeira vez na década de
30, por Pretty, durante uma necropsia, ainda hoje, cerca de 70% dos casos sédo diagnosticados
também por necrépsia (Manhaes, et al., 2014). Considerando essa condic¢ao rara, as informagfes
existentes e sua associacdo com a gestacdo ainda sdo limitadas (Havakuk, et al., 2017). Por ser
essa morbidade frequentemente subdiagnosticada, ou ainda pior, tratada como sendo de etiologia

aterosclerortica, os danos as pacientes podem ser significativos (Hayes, et al., 2018).

Geralmente, essas pacientes apresentam menor incidéncia de outras morbidades
cardiovasculares quando comparadas a pacientes com doenca arterial coronariana aterosclerética
(Lee, et al., 2018).

A mais comum apresentacdo de DEAC é dor toracica, comumente associada a dispneia
(Havakuk, et al., 2017; Lee, et al., 2018). E a partir da anélise dos sintomas, bem como dos fatores
de risco, que apesar de serem amplos, possuem uma recorréncia por histérico familiar e uso de
terapia hormonal, que se consegue chegar a um diagnostico (Havakuk, et al., 2017). Por vezes,
diante da pouca familiaridade com o caso, a investigagéo s6 era possivel por necropsia (Manhaes,
et al., 2014).

O leque de opcdes terapéuticas é diverso e consiste em tratamento medicamentoso,
intervencdo coronariana percutanea e cirurgia de revascularizacdo do miocardio. Ainda assim, a
abordagem ideal ndo é esclarecida, o que representa um desafio aos especialistas. As intervencdes

costumam se associar a alta incidéncia de complicacdes, incluindo disseccdes iatrogénicas,
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arritmias, choque cardiogénico e, em gestantes, em uma cirurgia cesarea precoce. Com isso,
destaca-se a importancia dos relatos de caso de DEAC em gestantes, para que isso possibilite a
construcdo de um arsenal terapéutico, sob a perspectiva de elaborar recomendacdes de fato
efetivas (Havakuk, et al., 2017; Hayes, et al., 2018).

Descrevemos um caso de uma mulher jovem, de 38 anos, que apresentou DEAC na 362
semana gestacional, sem antecedentes pessoais de cardiopatia, com antecedente familiar de

cardiopatia arritmogénica.

DESCRICAO DO CASO

Gestante, 38 anos, 362 semana de gestacdo (G2P1A0), sem comorbidades, admitida no
Pronto-Socorro com queixa de mal-estar e dor toracica irradiada para o dorso e para membro
superior esquerdo. Relatou uso de progesterona devido a hematoma subcoridnico e historia familiar

de cardiopatia arritmogénica. Foi tratada com sintomaticos e liberada apds remisséo destes.

Apos 4 dias, retornou com piora do quadro, com supra de ST em parede anterior e elevacao
de marcadores de necrose miocéardica, sendo diagnosticada com IAM. Encaminhada para
cineanangiografia coronariana, foi evidenciada dissec¢éo em tronco de coronaria esquerda com
disfuncdo moderada de ventriculo esquerdo. Evoluiu com instabilidade hemodinamica, sendo
encaminhada para o centro cirurgico, onde foi realizado parto cesariano emergencial, seguido de

toracotomia mediana para revascularizagdo do miocardio.

Introduzido dispositivo de contra-pulsacdo adrtica (baldo intra-aértico) antes da inducéo
anestésica. Apds a esternotomia, apresentou parada cardiorrespiratoria (PCR). Recebeu
massagem cardiaca direta por 10 minutos até ser colocada em circulagéo extracorporea (CEC).
Considerando a condicdo de emergéncia, optou-se por ndo utilizar enxertos arteriais (artérias
toracicas internas), procedendo-se a disseccao de segmento de veia safena, com interposicdo de
dois enxertos, sendo o primeiro entre as artérias Aorta e interventricular anterior e o segundo entre
a artéria Aorta e o ramo marginal da artéria circunflexa. A confec¢cado dos enxertos, assim como a
revisdo da hemostasia ndo apresentaram intercorréncias. O tempo de clampeamento aértico foi de
66 minutos. Ao tentar sair de CEC (tempo de CEC total: 121 minutos), observou-se disfungao
biventricular severa com necessidade de aminas vasoativas (noradrenalina e dobutamina) em
doses elevadas. Apesar da indicacdo de assisténcia circulatéria, essa estratégia nao foi adotada

devido sua indisponibilidade no hospital. Apés discreta melhora das condicbes hemodinamicas,
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considerando a vigéncia de processo inflamatério importante, decorrente do tempo de CEC e a
disfungdo miocéardica moderada a severa, ndo houve condi¢cdes de fechamento da cavidade
toracica, sendo levada a UTI, ainda em choque cardiogénico, com torax aberto, protegido por placa
de pericardio e com drenagem atraves de sistema de sélo d’agua. Reconduzida ao centro cirdrgico
no 2° dia de pos-operatorio (DPO), apds estabilizacdo hemodindmica e reducdo da infusdo de

aminas vasoativas para fechamento toracico por planos.

Evoluiu com melhora hemodinamica progressiva, com extubacdo no 6° DPO e alta da UTI
no 9° DPO. Cursou, no pdés-operatério, com infecgdo do trato respiratério, sendo tratada com
antibidticos, derrame pleural discreto, sendo mantida conduta expectante, e deiscéncia de sutura
em cicatriz de safenectomia, tratada com antibiéticoterapia e curativos diarios. Recebeu alta

hospitalar no 18° DPO. Mée e filha evoluiram satisfatoriamente, em acompanhamento ambulatorial.

DISCUSSAO

Na ultima década, a dissec¢cao espontanea da artéria coronaria (SCAD) emergiu como uma
causa importante de infarto do miocardio, especialmente entre mulheres mais jovens (Hayes, et al.,
2020).

A disseccao espontanea da artéria coronaria (DEAC) consiste em uma ruptura da camada
meédia da parede da artéria coronaria, levando a separacdo de suas camadas internas e externas,
compressdo do lumen e formacdo de hematoma intramural (Matta, et al., 2023). Esses eventos
podem resultar em sindrome coronariana aguda, arritmia e morte subita (Yogeswaran, et al., 2021).
Apesar de apresentar causa exata ainda desconhecida, doencas como displasia fiboromuscular,
doencas hereditarias do tecido conjuntivo (doenca renal policistica autossémica dominante,
sindrome de Ehlers-Danlos, sindrome de Marfan, sindrome de Loeys-Dietz), hormbénio exdgeno
(contraceptivos orais ou tratamentos de infertilidade), doenca inflamatoria sistémica, arteriopatia,
uso de corticosteréides e drogas recreativas, predisposicdo genética, hipotireoidismo, enxaqueca
e gravidez foram identificadas como fatores de risco para o DEAC (Yogeswaran, et al., 2021; Zeven,
et al., 2023; Matta, et al., 2023).

Por ser uma doencga com um perfil demogréfico bem delimitado com baixa prevaléncia dos
riscos tradicionais de demais doencas coronarianas, ela é tida como uma doenca multifatorial,
associada principalmente a fatores hormonais decorrentes da gestacdo, além de doencas

inflamatorias (Lettieri, et al., 2015; Rashid, et al., 2016). Foi associada a negros, hipertensos
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cronicos, alteracdes de lipideos, depresséo crbnica, idade materna avancada e tratamento para
infertilidade. A hipertensé@o gestacional e a pré-eclampsia também foram correlacionados (Tweet,
et al., 2017; Faden, et al., 2016).

A DEAC aumenta o risco de infarto agudo do miocardio (IAM), em aproximadamente trés a
guatro vezes, durante a gestacéo, se comparado com mulheres néo gestantes de idade similar. Tal
comorbidade poderia ser relacionada a elevacdo do horménio da progesterona associada ao

enfraguecimento estrutural do colageno na parede vascular (Hayes, et al., 2018).

A prevaléncia da DEAC ainda permanece incerta, principalmente por se tratar de uma
condicao subnotificada (Hayes, et al., 2018). Isso se deve principalmente a baixa familiaridade com
a clinica da doenca, visto que mulheres jovens nao teriam a suspeita de eventos cardiovasculares,
mesmo apresentando os sintomas (Lettieri, et al., 2015; Rashid, et al., 2016). A DEAC geralmente
acontece em pacientes com baixo risco cardiovascular, sendo responsavel por apenas cerca de

1% a 4% dos eventos cardiovasculares (Hayes, et al., 2018; Nakashima, et al., 2016).

A fisiopatologia é baseada em duas hip6teses, na primeira, a causa seria uma laceracao
da camada intima da artéria coronaria, enquanto, na segunda, uma ruptura espontanea dos vasa
vasorum na camada mais externa, levando a hemorragia e, consequentemente, a separacdo das
camadas da parede vascular, criando-se uma falsa luz entre as camadas intima e média na parede
dos vasos (Manhaes, et al., 2014; Matta, et al.,, 2023, Brizido, et al., 2023). Acredita-se que
0s receptores de estrogénio e progesterona encontrados nas artérias corondrias promovem
alteracdes nas paredes das coronarias, assim como o fazem em outros tecidos conjuntivos,
enfraguecendo a parede do vaso, associada as modificacdes do organismo materno, como
alteracdes hemodinamicas que ocorrem durante a gravidez, sobretudo o aumento do volume do
plasma em 40% e do débito cardiaco em 50%, além do aumento da frequéncia cardiaca durante o
parto, Esses fatores podem precipitar uma DEAC (Hogea, et al., 2023). Isso explica o fato de
mulheres multiparas serem mais propensas a DEAC, visto que haveria uma condicdo cumulativa

dessas alteracdes (Godinho, et al., 2016; Saw, et al., 2016).

Anatomicamente, as coronarias acometidas na DEAC sdo bem descritas. Apesar de
gualquer artéria poder ser acometida, a artéria coronaria interventricular anterior € a mais
comumente afetada, com cerca de 32% a 46% dos casos (Nakashima, et al., 2016; Godinho, et al.,
2016; Rogowski, et al., 2017). Os ramos marginal e circunflexa sdo descritos em 15% a 45% dos
casos, enquanto a coronaria direita, interventricular posterior e postero-lateral, apenas em 10% a

39% dos casos (Lettieri, et al., 2015; Godinho, et al., 2016). Ja durante a gesta¢édo, a DEAC envolve
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o tronco da artéria corondria esquerda em 26% dos casos, interventricular anterior em 34%,
circunflexa esquerda em 3%, corondria direita em 14% e envolvimento multiarterial em 39%. A
maioria dos pacientes apresenta infarto agudo do miocardio com supradesnivelamento do
segmento ST (IAMCSST) em 75% dos casos e a parede anterior € mais comumente envolvida em
69% e 78% dos casos. J& a parede inferior esta envolvida em 27%, e a parede lateral esta envolvido
em 4%. A maior parte dos casos acontece no terceiro trimestre da gestacdo ou no periodo pés-
parto (Edupuganti, et al., 2019). No caso relatado, a DEAC localizou-se no tronco da artéria
coronaria esquerda, o que justifica a gravidade e o comprometimento da funcdo ventricular,
necessitando de intervengcdo cirlrgica de emergéncia para revascularizacdo do miocardio,

associada a antecipacao do parto.

Angiograficamente, o DEAC tem trés classificagdes principais: o Tipo 1 € identificado pela
coloragdo contrastada mostrando multiplos limens, o Tipo 2 € uma mudanca abrupta no calibre do
vaso com estenoses tubulares difusas de comprimento variavel e o Tipo 3 é uma estenose focal
gue mimetiza aterosclerose (Yogeswaran, et al.,, 2021). No caso apresentado, o padrao

angiografico verificado foi o Tipo 1, j& que era possivel a visualizacdo de mais de um lamen.

A DEAC relacionada a gravidez se desenvolve durante a gestacdo e/ou nas primeiras 12
semanas do periodo pos-parto (P-DEAC). Essa patologia representa um risco significativo de 1,8
a cada 100.000 mulheres gravidas nos EUA. Os principais fatores de risco associados a gravidez
sdo: hipertensdo (14% dos casos), pré-eclampsia (8%) e diabetes gestacional, bem como
tratamento prévio de fertilidade (15%) (Zeven, et al., 2023). Os pacientes com P-DEAC parecem
ser mais graves (lesdes mais proximais, leses multiarteriais, instabilidade hemodinamica) e tém
maior probabilidade de apresentar IAM com Supra de Segmento ST do que pacientes com DEAC
ndo relacionada a gravidez, bem como maiores niveis de troponina (Paxton-Hall, et al., 2021).
Permanece uma incerteza consideravel sobre o manejo ideal, a estratificacdo de risco e a
prevencdo de complicacdes, as recomendacdes para atividade fisica, o planejamento reprodutivo

e o papel das avaliacGes genéticas (Hayes, S N, et al., 2020).

Tweet et al., 2017, evidenciaram em seu estudo, que 7% das mulheres identificadas
apresentaram DEAC durante a gestacao, sendo os 93% remanescentes no periodo pés-parto (P-
DEAC), especialmente em mulheres que estavam amamentando (Tweet, et al., 2017; Cade, et al.,
2017; Codsi, et al., 2016). Dentre os casos de P-DEAC, 89% ocorreram nas 12 semanas seguintes
ao parto a termo, 2% ap0s o primeiro trimestre de gestacéo e 2% ap0s um parto prematuro. Dentre

0 grupo de parto a termo, 45% apresentaram parto vaginal espontaneo, 14% parto vaginal induzido,
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14% parto cesariano, 6% tiveram parto cesariano posterior a falha na falha de inducdo do parto
vaginal (Tweet, et al., 2017).

Por apresentar sinais e sintomas similares aos de sindrome coronariana aguda
ateroesclerotica, bem como ECG normal em 33% dos casos, o diagnostico preciso de DEAC torna-
se dificil, aumentando assim o niumero de subnotificacdes e diagndsticos errados. Nesse contexto,
mulheres mais jovens raramente sdo rastreadas, especialmente se esta condicdo se desenvolver
durante a gravidez ou 30 dias ap0s o parto (Zeven, et al., 2023). No caso apresentado, durante o
atendimento ocorrido 4 dias antes do diagnostico de DEAC, ndo se suspeitou de evento

coronariano em curso, que, possivelmente, ja se encontrava instalado e em evolucao.

Informacdes limitadas estdo disponiveis sobre a taxa de recorréncia em gestacdes futuras.
Uma pequena série de casos estudou a taxa de recorréncia em gestacdes subsequentes
demonstrou que uma em cada sete sobreviventes de DEAC teve recorréncia em 9 semanas apos

o parto (Zeven, et al., 2023).

Como no caso relatado, a apresentacao clinica, de modo geral, se d4 como uma sindrome
coronariana com elevacao de enzimas cardiacas, dor toracica e arritmias ventriculares. 26% a 87%
dos pacientes cursam com elevacdo do segmento ST, enquanto 13% a 69% nao apresentam
elevacdo do segmento o que pode resultar em atraso no diagndstico e no tratamento (Lettieri, et
al., 2015; Rashid, et al., 2016; Nakashima, et al., 2016; Rogowski, et al., 2017).

Considera-se DEAC uma causa importante de choque cardiogénico e morte subita em
mulheres adultas jovens, principalmente se envolvidos mdltiplos vasos, tronco de coronéria
esquerda (TCE) ou a regido proximal de artéria interventricular anterior (Lettieri, et al., 2015;
Nakashima, et al., 2016). O caso relatado mostra um espectro de apresentacao clinica, relacionada

a urgéncia da disseccao de TCE com disfuncéo de ventriculo esquerdo.

O tratamento da DEAC permanece controverso, especialmente durante os Ultimos anos,
onde as técnicas invasivas estdo sendo utilizadas com mais frequéncia. Embora o tratamento
conservador combinando aspirina e betabloqueador continue sendo a estratégia recomendada na
maioria dos casos, a revascularizacdo também pode ser sugerida como método de tratamento em
indicacdes especificas, mas com maior risco de complicagcdes. O prognostico da DEAC e
geralmente bom e a mortalidade a longo prazo parece ser baixa nestes pacientes (Lionakis, et al.,
2022).

O manejo da DEAC em gestantes ou puérperas deve ser multidisciplinar (Elkayam, et al.,
2016; Jeejeebhoy, et al., 2015), incluindo a cardiologia e a obstetricia em prol da salde da mae e
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do feto ou recém-nascido. Os dados atuais apoiam o tratamento médico conservador, uma vez que
foi associado a uma reducdo nos principais eventos cardiovasculares adversos durante o primeiro
més. Os betabloqueadores sdo a base da terapia médica e atuam reduzindo o estresse de
cisalhamento da parede coronariana, diminuindo a pressdo arterial e modulando a frequéncia
cardiaca, o que resulta em uma diminuicdo significativa no risco de propagacdo e recorréncia
(Hogea, et al., 2023). No caso relatado, entretanto, essa opc¢ao terapéutica nao foi estabelecida,

considerando a gravidade da apresentacao clinica e a evolucdo da paciente.

As condutas indicadas durante a gestagédo ou pds-parto recente incluem, além da terapia
conservadora, a intervencdo corondria percutanea ou a revascularizacao cirargica. A intervengao
percutanea frequentemente pode ser usada para eliminar o lamen falso ou outras obstrucdes, no
entanto, vale ressaltar que € uma terapia mais indicada em pacientes com dissecc¢des isoladas na
porcdo proximal das artérias coronarias (Jeejeebhoy, et al., 2015). A decisdo de fazer uma
cesariana de emergéncia ou nao em gestantes, ainda € controversa, mas é avaliada de acordo com
o status materno e fetal, levando em consideracédo os limites hemodinamicos (Codsi, et al., 2016).
No presente relato, devido ao status hemodinamico e o risco iminente de morte, optamos por
antecipar o parto (cesariano) e submeter a paciente a revascularizagdo cirdrgica do miocéardio
(Hayes, et al., 2020).

Dadas as preocupacdes de DEAC em uma nova gravidez, por reexposicdo as condicdes
fisicas e hormonais decorrentes de uma gestacao e pos-parto, associada a falta de estratégias de
prevencado secundéria, geralmente ha uma recomendagao contra uma nova gravidez subsequente
(Codsi, et al., 2016; Windrim, et al., 2015).

Uma Unica série de casos publicada avalia um segmento com 8 pacientes com segunda
gestacdo. Uma paciente dentre as 8 apresentou DEAC recorrente no pés-parto, com IAM e
supradesnivelamento de ST (Havakuk, et al.,2015). Pacientes que optarem por outra gestacao
devem ser encaminhadas para centros terciarios com acompanhamento com a obstetricia,
cardiologia e futuramente anestesiologia, com experiéncia no gerenciamento da DEAC (Codsi, et
al., 2016).

No caso apresentado, ap0s a revascularizagdo do miocéardio, a paciente apresentou
choque cardiogénico, com necessidade de altas doses de aminas vasoativas, a despeito da
utilizacdo de dispositivo de contra-pulsacéo aortica (baldo intra-aortico). Essa condi¢ao prolongou
0o tempo de circulacdo extracorpOrea, resultando em piora do quadro inflamatério e

consequentemente na manutencdo da instabilidade hemodinadmica. Esse quadro justificaria o
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emprego de dispositivo invasivo de suporte circulatério, neste caso, a oxigena¢do por membrana
extracorpérea — ECMO. Entretanto, o hospital onde se realizava o procedimento ndo dispunha
dessa tecnologia. A paciente foi encaminhada a UTI em choque cardiogénico que, felizmente, foi

revertido apés 48 horas de evolucéo.

CONCLUSAO

Pacientes com DEAC cursam com uma apresentacdo mais severa da doenca,
principalmente no periodo pds-parto. Apesar da fisiopatologia ainda n&o totalmente esclarecida, se
relaciona principalmente a gestacdo, caracterizada pelas alteracdes hormonais intrinsecas. No
caso apresentado, a opc¢do pelo tratamento cirdrgico para revascularizacdo miocardica com
cesariana de emergéncia foi exitosa, e possibilitou o tratamento da disseccdo espontanea da TCE
e da disfuncdo momentanea do ventriculo esquerdo. O acompanhamento ambulatorial da mae e

filha demonstrou evolucdo satisfatoria, sem intercorréncias.
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Resumo

Introducdo: A disjungdo aortoventricular € uma complicagdo rara e grave, relacionada,
geralmente, as cirurgias da valva adrtica. Nessa condicéo, a utilizagdo de suporte circulatério
com ECMO (Oxigenacgao por Membrana Extracorpérea) pode estar recomendada. Devido a
raridade e ao prognoéstico, geralmente letal, existem ainda poucos trabalhos relatando essa
complicag@o. Descrevemos um caso de disjungdo aortoventricular em paciente submetido a
reoperagdo da valva aortica, tratado com sucesso por meio do emprego de ECMO. Relato do
caso: Paciente de 66 anos, hipertenso, diabético, com histérico de correcéo de aneurisma de
aorta ascendente ha 5 anos, que evoluiu com disfungéo de prétese valvar aodrtica, sendo
indicada a reoperacéo. A cirurgia foi realizada com auxilio de circulagéo extracorpérea (CEC).
Apbs tentativa de saida de CEC observou-se sangramento em parede de ventriculo direito,
sendo diagnosticada a disjuncdo aortoventricular. Apdés corregdo, constatou-se disfuncédo
biventricular severa, confirmada por ecocardiograma transesofégico. Instalado baléo intra-
aortico, e, na sequéncia, dispositivo de assisténcia circulatéria com oxigenagao por membrana
extracorporea (ECMO), na modalidade veno-arterial. Apos sete dias de assisténcia circulatéria
optou-se pela substituicdo do dispositivo de assisténcia circulatéria, o que foi programado para
0 9o dia de suporte circulatério. A reabertura toracica, entretanto, observou-se recuperacdo da
func&@o biventricular, confirmada pelo ECO-TE. Foram realizados os testes de autonomia e
retirada do suporte circulatério. O paciente permaneceu internado na UTI por 15 dias e recebeu
alta hospitalar no 210 DPO. Concluséo: No caso apresentado, o uso de assisténcia circulatéria
veno-arterial (ECMO) permitiu a recuperagdo da fungéo miocardica apés a correcao cirdrgica
da dissecgéo.
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Abstract

Introduction: Aortoventricular disjunction is a rare and serious complication, generally related to aortic valve surgery. In this condition, the use of
circulatory support with ECMO (Extracorporeal Membrane Oxygenation) may be recommended. Due to its rarity and generally lethal prognosis, there
are still few studies reporting this complication. We describe a case of aortoventricular disjunction in a patient undergoing aortic valve reoperation,
successfully treated using ECMO. Case Report: 66-year-old patient, hypertensive, diabetic, with a history of ascending aortic aneurysm repair 5
years ago, which developed aortic valve prosthesis dysfunction, requiring reoperation. The surgery was performed with the aid of extracorporeal
circulation (CPB). After an attempt to remove CPB, bleeding was observed in the wall of the right ventricle, and aortoventricular disjunction was
diagnosed. After correction, severe biventricular dysfunction was found, confirmed by transesophageal echocardiography. An intra-aortic balloon was
installed, and a circulatory assistance device with extracorporeal membrane oxygenation (ECMO), in the veno-arterial modality. After seven days of
circulatory support, it was decided to replace the circulatory assistance device, which was scheduled for the 9th day of circulatory support. Upon
thoracic reopening, however, recovery of biventricular function was observed, confirmed by ECHO-TE. Autonomy tests and removal of circulatory
support were carried out. The patient remained hospitalized in the ICU for 15 days and was discharged on the 21st DPO. Conclusion: In the case
presented, the use of veno-arterial circulatory assistance (ECMO) allowed the recovery of myocardial function after surgical correction of the
dissection.

Keywords: Cardiovascular surgery; aortoventricular disjunction; valvular heart disease; ECMO; circulatory support.

INTRODUCAO

A disjuncdo aortoventricular € uma complicacdo extremamente grave e rara, com altas
taxas de mortalidade, relacionadas, geralmente, as cirurgias da valva adrtica (Nakamura et al.,
2010; Zhang et al., 2006), dentre elas as cirurgias para tratamento das complicacfes associadas a
endocardite da valva adrtica, principalmente quando existe acometimento e destruicdo do tecido
perianular aértico, na presenca de proteses valvares (Guihaire et al., 2016; Mahesh et al., 2005
Karlson et al., 1988). Além disso, O diagndstico tardio da endocardite infecciosa pode resultar em
danos graves, as vezes com descontinuidade ventricular-adrtica esquerda, secundario a abscessos

subvalvares (Baddour et al., 2015).

Por ser uma intercorréncia cirlrgica grave, € necessaria uma abordagem rapida para conter
a disjuncado e reduzir um possivel comprometimento agudo da funcdo miocéardica. Quando esse
comprometimento se mostra inevitavel, a utilizacdo de suporte circulatério com ECMO (Oxigenacgao
por Membrana Extracorpdérea) pode estar recomendada. A ECMO é essencialmente uma
modificacdo do circuito de circulacdo extracorpérea que € usado rotineiramente em cirurgia
cardiaca. Na modalidade veno-arterial, para suporte circulatorio, o0 sangue € removido do sistema
venoso, perifericamente, via canulacdo da veia femoral ou centralmente, via canulacdo do éatrio
direito. Esse sangue é oxigenado e devolvido ao corpo, através da artéria femoral ou diretamente

na aorta ascendente (Marasco, et al., 2008).

As indica¢cOes para a assisténcia circulatéria mecanica ao coragdo incluem o suporte
cardiaco crénico, como ponte para a recuperacao, ponte para o transplante cardiaco, assisténcia

de curta duragcdo ao choque cardiogénico apds cardiotomia, assisténcia temporaria a
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procedimentos percutdneos de alto risco e ressuscitacdo cardiaca de emergéncia na parada
cardiorrespiratéria. Além dessas, o cirurgido cardiaco pode ser acionado, ainda, para o implante de
suporte circulatério em cenarios que incluam embolia pulmonar, hipotermia e trauma, dentre outros
(Colafranceschi et al., 2008; Souza et al., 2018).

Devido a raridade e ao progndstico, geralmente letal, da disjuncao aortoventricular, existem
ainda poucos trabalhos a respeito dessa complicacdo. Com isso, € um tema que ainda requer
bastante estudo, principalmente em relacéo ao protocolo na abordagem terapéutica. Descrevemos
um caso de disjuncdo aortoventricular em paciente submetido a reoperagcdo da valva adrtica,
associado ao comprometimento da funcdo cardiaca, tratado com sucesso através do emprego de

oxigenacgao por membrana extracorporea (ECMO), na modalidade venoarterial.

RELATO DO CASO

Paciente masculino, de 66 anos, hipertenso controlado, diabético, com histérico de
correcao de aneurisma de aorta ascendente ha 5 anos com interposicéo de tubo supracoronariano
(34 mm), troca valvar aortica por protese porcina (Medtronic Mosaic 23) e revascularizacdo do
miocardio (artéria mamaria interna esquerda - artéria descendente anterior); e IAMSST (infarto
agudo do miocéardio sem supradesnivelamento do segmento ST) h& 3 anos, quando foi submetido
a angioplastia com stent farmacolégico de artéria coronaria direita.

A admisséo, queixava-se de dor toracica e dispneia. Ecocardiograma mostrava fragdo de
ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE) de 63%, hipertrofia ventricular esquerda discreta, tubo na
aorta bem expandido, protese valvar adrtica com refluxo paraprotético discreto - gradiente maximo
58 mmHg e médio 37 mmHg, area valvar de 0,96 cmz. Foi indicado a reopera¢do para troca da

prétese valvar adrtica.

A cirurgia foi realizada com auxilio de circulacdo extracorp6rea (CEC), com canulacdo
bifemoral. Procedeu-se a reesternotomia mediana, retirada da protese adrtica bioldgica estendtica
e implantada nova protese biologica sutureless com posterior rafia do tubo de dacron em posicao
de aorta ascendente. Apds deaeracdo das camaras e despincamento aortico foi observado
sangramento importante oriundo da raiz da aorta, sendo diagnosticado disjungcao aortoventricular.
Na tentativa de corregcdo da complicacdo, foi restabelecida a CEC, retirada da protese valvar
aortica, rafia da lesdo dissecante com ancoramento com pericardio bovino e reimplante da protese

valvar. Apos segunda tentativa se retirada de CEC observou-se importante sangramento em parede
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de ventriculo direito. Realizada ventriculotomia direita em via de saida para correcao da lesdo em
septo interventricular. Em nova tentativa de sair de circulagdo extracorporea observou-se severa
disfuncédo biventricular, confirmada por ecocardiograma transesofagico. Instalado baldo intra-
aortico através da artéria femoral esquerda. Durante revisdo de hemostasia, paciente apresentou
parada cardiaca em ritmo de atividade elétrica sem pulso (AESP), refrataria as manobras de
ressuscitacao, sendo entao realizada nova heparinizacao, recanulacao e restabelecimento de CEC.
A assisténcia foi mantida por mais 60 minutos sem condi¢cdes de desmame. Por se tratar de
disfuncdo biventricular aguda, optou-se entdo pelo implante de dispositivo de assisténcia
circulatéria com oxigenacdo por membrana extracorporea (ECMO), na modalidade veno-arterial,
aproveitando a esternotomia mediana (canulacéo central da artéria Aorta e do atrio direito). Apos a
instalacao do suporte circulatorio foi possivel a retirada da circulacéo extracorporea. O tempo total
de circulacdo extracorpérea foi de 258 minutos, enquanto o tempo de clampeamento adrtico
(isquemia) foi de 124 minutos. O paciente foi mantido com o térax aberto, tamponado com
compressas cirurgicas, devido a manutencao de sangramento significativo (coagulopatia grave com

politransfusédo), com protecao da cavidade toracica com placa de pericardio bovino.

Encaminhado a unidade de terapia intensiva (UTI) em uso de altas doses de aminas
vasoativas (noradrenalina, adrenalina, vasopressina e dobutamina), na tentativa de manter
estabilidade hemodinamica. Nas primeiras 24 horas, evoluiu com melhora progressiva da pressao
arterial, melhora da acidose metabdlica e da perfusao tecidual. Apos primeiro dia de pés-operatorio,
o ecocardiograma transesofagico (ECO-TE) demonstrou disfungéo biventricular severa com FEVE
< 15%, padréo que se manteve inalterado nos sete dias subsequentes, apesar de significativa
melhora do ponto de vista hemodindmico e metabdlico. Institui-se também terapia dialitica

temporaria devido a necessidade de suporte da funcéo renal e negativacdo do balanco hidrico.

Apbs sete dias de assisténcia circulatéria sem que se verificasse sinais significativos de
recuperacdo da funcdo biventricular, ao ecocardiograma diario, optou-se pela substituicdo do
dispositivo de assisténcia circulatéria, visto que a membrana de oxigenac¢do da ECMO apresentava
sinais de saturacdo, 0 que aumentaria consideravelmente o risco de complicacdes. Foi indicada a
assisténcia ventricular através do dispositivo paracorporeo (CentriMag) e programado o
procedimento para o 90 dia de suporte circulatério, com o objetivo de avaliar um possivel
transplante cardiaco (ponte para transplante) ou mesmo a instalacdo de um coracéo artificial

totalmente implantavel (ponte para terapia de destino).

A reabertura toracica, observou-se recuperacdo da funcdo biventricular, confirmada pelo

ECO-TE, com disfun¢cdo moderada do ventriculo direito e disfuncdo minima do ventriculo esquerdo.
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Foram realizados os testes de autonomia, com reducéo do fluxo de assisténcia da ECMO, sem a
necessidade de aumento na infusdo das aminas vasoativas. Decidiu-se entdo por abortar a
instalacao do CentriMag e retirar o suporte circulatorio ja que fora confirmada a recuperacgéao parcial

e significativa da funcé&o miocardica (FE > 45% e VTI > 15).

O paciente foi encaminhado para UTI apenas com o baldo intra-adrtico. Permaneceu

internado em cuidado intensivo por 15 dias e obteve alta hospitalar apos 21 dias da ultima cirurgia.

DISCUSSAO

Os procedimentos de reparo e troca valvar adrtica estdo associados a baixa mortalidade,
durabilidade aceitavel e baixo risco de eventos relacionados a valvula, além de constantes avancos
no projeto da prétese cardiaca, na técnica cirdrgica e nos cuidados pos-operatérios. Contudo, nao
sao infrequentes as complicacdes apds o reparo valvar, as quais, apesar de variarem de acordo
com cronicidade, gravidade e manifestacdes clinicas, ainda sdo fontes substanciais de
morbimortalidade (Pham, et al., 2012; Van Dyck et al., 2013).

A disjuncdo do ventriculo esquerdo é uma complicacdo clinica bem relatada e, em sua
maioria, letal. Frequentemente esta associada a substituicdo valvar mitral, por acometer a regiao
do sulco atrioventricular (Lin, et al., 2011). Pode ser diagnosticada e corrigida ainda no intra-
operatorio (I0) ou tardiamente, nesse caso sua letalidade é ainda maior, passando de 22%, no 10,
para 75%, quando acontece de 30min a 21h de pés-operatdrio. Assim, o diagnostico e a intervencao
cirtrgica precoces sao fundamentais para salvar a vida do paciente (Zhang, et al., 2006; Atik, et al.,
2006).

Numa série de 125 casos de disjuncdo ventricular esquerda apds troca valvar mitral,
concluiu-se que a maioria dessas complicacbes ocorreram ap0s manobras técnicas durante a
operacédo ou devido a lesao por estiramento produzida pelo desacoplamento do ventriculo esquerdo
através da remocdo do folheto mural da valva mitral (Karlson, et al., 1988). Nesse sentido, a
remocao cuidadosa da valva doente, a descalcificacdo e a selecdo minuciosa, de acordo com o
dimensionamento adequado da protese, podem minimizar a incidéncia de disjuncao
atrioventricular, além da manutencdo de uma hemodindmica estavel no pos operatorio. Em
pacientes de alto risco, é recomendado que o folheto posterior da valva, principalmente mitral, seja

preservado o maximo possivel (Zhang, et al., 2006).
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Analogamente, o0 mecanismo que leva a disjuncdo aortoventricular esta relacionada ao
estiramento mecéanico da musculatura responsavel pela continuidade aortoventricular, que ocorre
durante a compressao hemostatica manual. Essa manobra pode expandir a pequena ruptura inicial
no endocardio, que finalmente perfura toda a espessura do musculo ventricular. Do ponto de vista
anatémico, a porcéo lesada localiza-se na regido do miocérdio parietal, abaixo da valva aortica,
gue separa a via de saida ventricular do seio transverso. Nesse contexto, do ponto de vista técnico,
a aplicacdo de pontos eversivos profundos nesta area podem causar penetracdo inadvertida no
miocardio. Dessa forma, as suturas ndo eversivas e ancoradas em pledgets (pequena placa de
teflon ou PTFE), no tecido subanular e na parede ventricular, parecem ser melhores para evitar a
disjuncéo. Outro cuidado é evitar a distensédo excessiva da raiz posterior da aorta durante a fase

de hemostasia (Nakamura et al., 2010).

Nakamura et. al. (2010) relataram um caso de disjuncao aortoventricular apés a troca da
valva aodrtica, cujo sangramento pulsétil, atrds da raiz da aorta, foi identificado apos o término da
circulacao extracorporea, sem sucesso no controle manual. Nessa publicacédo os autores afirmaram
gue a disjuncdo ocorreu abaixo do anel coronario esquerdo e penetrou através da parede
ventricular e da juncdo aortoventricular, em diregdo ao seio transverso. Associaram como causa,
as suturas da valvula, jA que essas rasgavam o miocéardio ventricular. Destacaram também a
extrema dilatacdo do ventriculo e a fina espessura da parede como fatores relevantes para tal
disjuncdo, além da possibilidade da compressdo hemostatica manual expandir e aumentar a

profundidade da disjuncéo pelo miocardio.

Zhang et. al. (2006) alerta que hipotensédo pos-operatéria abrupta e ritmos ventriculares
inexplicaveis sugerem lesdo endomiocardica e formacdo de hematoma devido a infiltracdo
sanguinea do miocardio, por isso deve-se suspeitar de ruptura do miocardio ventricular a sua
presenca. Em sua série de relatos, indica que a redugéo do trabalho e da distenséo do volume e
da presséo do ventriculo esquerdo devem ser as medidas iniciais, evitando a hipertenséo arterial
sistémica com terapia vasodilatadora. Defende ainda que um marcapasso deve ser instalado em
pacientes de alto risco para aumentar a frequéncia cardiaca no pos-operatorio, diminuir o tempo de

diastole e evitar a super dilatag&o ventricular.

A endocardite da valva aodrtica continua sendo uma condicdo potencialmente fatal,
especialmente em casos de complicacdes perianulares. A descontinuidade aortoventricular
associada ao falso aneurisma proximal representa um quadro grave causado por extensa ruptura
tecidual e geralmente esta associada a infeccdo de protese valvar (Malvindi, et al., 2019). N&o

obstante, a endocardite destrutiva, como complicacdo da substituicdo protética da valva aortica,
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tem sido significativamente relatada como causadora da descontinuidade aortoventricular. O
processo infeccioso pode destruir o tecido do anel adrtico, gerando abscesso subvalvar, o que
dificulta ou impossibilita a substituicdo da valva cirargica convencional e rompe a juncao (Guihaire,
et al., 2016; Filippone, et al., 2020). A literatura revela ainda uma maior associacdo com 0
diagndstico tardio da infeccdo, além de casos onde endocardite fungica com cultura negativa
refrataria é identificada (Zhang et al., 2006; Terrien, et al.,2017).

Casos de infarto agudo do miocardio também podem resultar em disseccdo do ventriculo
esquerdo, levando, nesse caso, a rutura do septo interventricular, com mortalidade que pode
chegar a 85%, se ndo abordada cirurgicamente (Hajsadeghi, et al., 2020). Infarto agudo do
miocardio prévio, cardiomiopatias, idade avancada e anel valvar mitral severamente calcificado
também sdo fatores que contribuem para o surgimento da disjuncdo envolvendo o ventriculo

esquerdo (Lawton, et al., 2005).

Em um estudo com 20 pacientes submetidos a substituicdo com bioprétese valvar, dois nas
guais foram colocadas préteses valvares aodrticas, sendo em um também uma mitral, em
procedimentos com apoio de circulacao extracorpérea, apresentaram sangramento macico intra-
operatério, na retomada da atividade cardiaca. Foi identificado que o sangramento emanava de
disjuncao aortoventricular préxima ao teto esquerdo, no primeiro caso, e no territorio posterior, no
segundo caso. Em ambos os casos, a situacéo foi contornada com sutura por fora da aorta, com
propileno 3-0, e as pacientes evoluiram com pds-operatorio satisfatorio e sem intercorréncias. O
relato alerta para a importancia de excisao radical da valvula adrtica nativa doente, durante a sua
substituicdo, particularmente quando uma prétese adrtica € implantada em uma posi¢ao supranular,
e de rapida identificacdo do ponto de sangramento para controle seguro, ja que outras suspeitas
retardaram o controle do sangramento e aumentaram o risco de intercorréncias nos casos citados
(Mediratta, et al., 1999).

Para Mahesh et al. (2005), apés revisdo de séries de casos de substituicdo valvar, se
houver descontinuidade aortoventricular apds desbridamento extenso, a raiz adrtica precisa ser
substituida. Ha divergéncia quanto a recomendacdo de homoenxerto ou enxertos de valvulas
compostas. O primeiro se mostra util onde ha altera¢des graves nas estruturas anatdmicas, sendo
uma boa escolha nos casos de descontinuidade aortoventricular parcial ou completa, ja que seu
anel e seu manguito muscular sédo capazes de restaurar a continuidade. Por outro lado, a
possibilidade de degeneracédo tardia do homoenxerto faz com que outros defendem a sua

recomendacdo apenas quando é necessdria uma reconstrugdo anular aortica extensa. Assim,
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recomenda-se a substituicdo da raiz aortica com utilizag&o de tubo valvado, tomando-se o cuidado

de manter relativa distancia da extremidade proximal.

Mediratta, et al. (1999) descreveram dois casos de sangramento intraoperatorio durante
troca valvar bioldégica sem suporte “stentless”. Em ambos, o sangramento foi atribuido ao
desbridamento de valvas aodrticas previamente -calcificadas, o que gerou a disseccao
aortoventricular em territério posterior, proximo ao assoalho do atrio esquerdo. A complicacéo foi
corrigida prontamente com rafia da leséo utilizando polipropileno 3-0. A disseccédo cautelosa do
anel valvar e o uso criterioso de inotrépicos séo fatores que podem prevenir esta complicacao
(Barua, et al., 2017).

No caso apresentado, ap0s a identificacdo e correcdo da disjuncéo aortoventricular, devido
ao tempo prolongado de circulacdo extracorporea (258 minutos), constatada a disfuncao
biventricular severa e a necessidade de doses supra maximas de amigas vasoativas, mesmo com
o suporte de dispositivo de contrapulsacéo aodrtica, optou-se pelo implante de suporte circulatorio
mecanico - ECMO pela via central, na modalidade veno-arterial - em carater de emergéncia. A
ECMO envolve o0 acesso ao sangue venoso desoxigenado da circulacao sistémica, pressurizando-
0 com uma bomba para passéa-lo por uma membrana oxigenadora e, em seguida, devolvendo-o a
circulacao arterial, nesse caso, diretamente em canula posicionada na aorta ascendente (Marasco,
et al., 2008; Murphy, et al., 2014)

Em uma outra modalidade de assisténcia, a ECMO VV é indicada para insuficiéncia
respiratoria potencialmente reversivel, com risco de vida e falha nas estratégias ventilatérias
convencionais, cuja funcdo cardiaca nativa esta preservada. Por isso € chamada de ECMO
respiratéria. Por sua vez, a ECMO VA, ou ECMO cardiaca, € indicada para choque cardiogénico
potencialmente reversivel (ponte para recupera¢ao), como ponte para suporte cardiovascular de
longo prazo - dispositivo de assisténcia ventricular ou transplante de coracao - ou como ponte para
decisdo, onde a adequacéao ou necessidade de suporte de longo prazo ainda néo é clara (Marasco,
et al.,2008; Colafranceschi, et al., 2008; Souza, et al., 2018; Murphy, et al., 2015). No caso relatado,
0 uso da ECMO se deu pela faléncia miocardica, decorrente do tempo prolongado de circulagéo
extracorpérea (258 minutos), em paciente com funcdo miocérdica pré-operatoria normal. Nesse

sentido, o suporte circulatorio foi utilizado como ponte para recuperagao.

Ha ainda a variacdo entre ECMO VA central e VA periférica, a depender do local de
insercdo das canulas. Na primeira, a insercao direta das canulas via esternotomia, venosa no atrio

direito e arterial na aorta proximal, permite o suporte aos pacientes com faléncias cardiaca e
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respiratéria concomitantes. Enquanto a segunda, pela inser¢do da canula venosa na veia cava, via
femoral ou jugular, e da canula arterial na aorta distal ou subclavia, via aorta distal, tem sua
indicacdo mais restrita (Marasco, et al., 2008; Souza, et al., 2018; Murphy, et al.,2015). Atualmente
a maioria dos casos de assisténcia circulatoria se da pela via periférica, uma vez que essa via esta
relacionada a menores taxas de complicagbes. No caso relatado, entretanto, considerando o
implante durante a cirurgia cardiaca por toracotomia mediana, optou-se por manter a canulagao

central (atrio direito e aorta ascendente).

Em uma metanalise envolvendo 306 estudos e 29.289 pacientes, diagnosticados com
choque cardiogénico e submetidos a oxigenagdo por membrana extracorporea (ECMO), na
modalidade veno-arterial, ALBA, et. al. (2021) ndo conseguiram estabelecer uma estimativa global
de mortalidade, dados os resultados diferenciais por etiologia. Entretanto, no subgrupo submetido
a ECMO VA pos cardiotomia, ou seja, 64 estudos (8.231 pacientes), a mortalidade chegou a 60%
(95% CI: 57-64). Apesar disso, no caso apresentado, o uso de oxigenacdo por membrana
extracorpérea (ECMO), na modalidade venoarterial, permitiu a recuperacéao da funcdo miocéardica
do paciente, dispensando o uso de assisténcia biventricular paracorpérea, o que resultou na alta

hospitalar do paciente 21 dias ap0s a cirurgia cardiaca.

Surpreendeu-nos, neste caso, o fato desta recuperacao ter ocorrido no periodo de cerca
de 36 horas, entre o ecocardiograma realizado na UTI e outro na sala de cirurgia (ambos os exames
realizados pelo mesmo operador), principalmente por ndo ter ocorrido melhora significativa da

funcado biventricular nos sete dias iniciais de suporte circulatorio.

CONCLUSAO

A disjuncao aortoventricular € uma complicagéo grave da cirurgia valvar, que ainda carece
de estudos e protocolos terapéuticos especificos. A abordagem cuidadosa das estruturas
anatbmicas parece ser a melhor maneira de evitar esse tipo de complicacdo. No caso apresentado,
0 uso de assisténcia circulatéria veno-arterial (ECMO) permitiu a recuperacao da fungcao miocéardica

apos a correcao cirargica da disseccao.
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Resumo

Introducdo: A mediastinite e a deiscéncia esternal sédo complica¢cdes graves em pacientes
submetidos a esternotomia, aumentando a morbimortalidade. A incidéncia varia (0,15 a 8%) e
ocorre entre 10 e 20 dias de PO. A vancomicina topica nas bordas do esterno parece reduzir a
incidéncia de infeccdo esternal, mas pode favorecer o surgimento de resisténcia a antibiéticos
e nefrotoxicidade. Objetivo: Avaliar o uso topico de vancomicina como profilaxia de infecgao
superficial ou profunda em pacientes submetidos a esternotomia mediana. Método: Trata-se
estudo prospectivo e randomizado, onde 196 pacientes submetidos a esternotomia mediana
foram divididos em dois grupos: grupo A (101 pacientes) néo fizeram uso de vancomicina topica
e grupo B (95 pacientes) fizeram uso de vancomicina topica, aplicada na medula do osso
esterno apods a esternotomia e antes da esternorrafia. Definimos como infeccdo superficial
guando nao atinge 0 0sso esterno e profunda quando atinge fios de aco, esterno ou apresenta
colecéo retroesternal. Para comparar as proporgdes entre os grupos estudados, utilizamos o
teste do qui-quadrado com corre¢do de Yates, enquanto os meios foram comparados pelo teste
t de Student. Consideramos o nivel de significAncia em 5%. Resultados: As caracteristicas
cirargicas dos grupos néo diferiram. No grupo B, ndo houve infec¢éo superficial ou profunda.
Sete pacientes do grupo A tiveram infeccao esternal (7% - p <0,03), sendo seis casos de
mediastinite (6% - p<0,05). Na série estudada, ndo houve mortalidade. Conclusao: Na série
estudada, uso tépico de vancomicina demonstrou poder bacteriostatico e bactericida, capaz de
evitar a infec¢éo esternal.

Palavras-chave: Mediastinite, Cirurgia Cardiovascular, Infec¢éo esternal, profilaxia.
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Vancomicina na prevengao de mediastinite

Abstract

Introduction: Mediastinitis and sternal dehiscence are serious complications in patients submitted to sternotomy, with increasing morbidity and
mortality. The incidence varies (0.15 to 8%) and occurs between the 10th and 20th postoperative days. Topical vancomycin at the borders of the
sternum seems to reduce the incidence of sternal infection, but may favor the emergence of antibiotic resistance and nephrotoxicity. Objective: To
evaluate the topical use of vancomycin as prophylaxis for superficial or deep infection in patients submitted to median sternotomy. Methods: A
prospective study with retrospective data collection, where 196 patients submitted to median sternotomy were divided into two groups: group A (101
patients) did not use topical vancomycin and group B (95 patients) used topical vancomycin, applied to the sternal bone after sternotomy and before
sternal closure. We define it as superficial infection when it does not reach the sternum and deep when it reaches steel wires, sternum or presents
retrosternal fluid collection. Results: The surgical characteristics of the groups did not differ. In group B, there was no superficial or deep infection.
Seven patients from group A had sternal infection (7% — p < 0.03), with six cases of mediastinitis (6% — p < 0.05). In the series studied, there was no
mortality. Conclusion: In the series studied, use of vancomycin showed bacteriostatic and bactericidal ability to avoid sternal infection.

Keywords: Mediastinitis, vancomycin, cardiovascular surgery, sternal dehiscence, sternal infection, prophylaxis.

INTRODUCAO

Mediastinite e deiscéncia de esterno sdo complicacdes graves em pacientes submetidos a
esternotomia, 0 que aumenta significativamente a morbimortalidade dos procedimentos que
requerem esse acesso (Snyder C W, et al., 2009; Olbrecht V, et al., 2006). Sua incidéncia varia,
nas diversas séries reportadas, entre 0,15 a 8% (Ozcan A V, et al. 2006). Costuma ocorrer
geralmente entre 10 a 20 dias de pos-operatério e acometem principalmente os pacientes
submetidos a revascularizacao do miocéardio (50%), troca valvar (20%), doencas da aorta (20%) e
outras cirurgias (10%) (Souza V C, et al. 2002).

Apesar da incidéncia de infeccdo profunda de ferida pds-esternotomia estar reduzido nos
altimos 15 anos (Matros E, et al., 2010), a taxa de mortalidade € alta, chegando a 47%. As bactérias
Gram positivas sdo as mais comumente isoladas em pacientes diagnosticados com mediastinite.
Stafilococus aureus e epidermides correspondem a 70 a 80% das ocorréncias (El Oakley R M, et
al., 1996).

De acordo com o banco de dados da Society of Thoracic Surgeons (STS), séo considerados
fatores de risco para infec¢do de ferida no pés-operatério de cirurgia cardiaca de adultos: Idade,
peso, insuficiéncia renal, diabetes mellitus, insuficiéncia cardiaca, doenca vascular periférica,
DPOC, sexo feminino, choque cardiogénico, fracdo de ejecéo, infarto do miocardio, cirurgia de

urgéncia, uso de esteroides e tabagismo (Filardo G, et al., 2012; Fowler V G Jr, et al., 2005).

Altos indices de infec¢éo estéo relacionado com aumento da morbimortalidade, bem como

dos custos hospitalares, para o paciente e toda a sociedade (Eklund A M, et al.,2007).

Neste contexto, as estratégias preconizadas para reducdo da incidéncia de infecgéo

profunda de ferida de esterno incluem: Uso de antibiéticos no periodo perioperatério, controle
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glicémico a partir da infusdo continua de insulina e restricdo ao uso de cera de osso (Edwards F H,
et al., 2006; Lazar H L, et al., 2004; Zerr K J, et al., 1997, Kowalewski M, et al., 2023; Wellisz T, et
al., 2008).

A utilizacdo da cera de o0sso, apesar da sua capacidade hemostatica, diminui a
vascularizagdo do osso esterno, além de ser de dificil absor¢céo pelo organismo. Isso prolonga a
isquemia do osso e dificulta sua consolidacdo. Quando empregada de forma abusiva, € mais um

fator que se soma para o aparecimento de infeccédo (Zhang Y, et al., 2023; Wellisz T, et al., 2008).

Diversos estudos tém demonstrado que o uso tépico de vancomicina, nas bordas do 0sso
esterno, reduzem e até eliminam a incidéncia de infeccao superficial e profunda do esterno em
cirurgia cardiaca (Vander S T J, et al., 1989; Lazar H L, et al., 2014; Arruda M V F, et al., 2008;
Kowalewski et al., 2023). A vancomicina é um antibiético glicopeptideo bactericida, utilizado
principalmente no tratamento de infec¢cdes graves, causadas por bactérias Gram-positivas,
incluindo aquelas resistentes a outros antibiéticos, como o Staphylococcus aureus resistente a
meticilina (MRSA). Sua eliminacdo ocorre predominantemente por via renal (80-90%), se aplicado
intra-venoso. Sabe-se que até 30% da depuracao total vancomicina é por via ndo renal (Desmond
J, etal., 2003).

Os efeitos colaterais do uso da vancomicina relatados mais comumente s&o
nefrotoxicidade, ototoxicidade e reacdes de hipersensibilidades, e os menos frequentes sao
distarbios gastrointestinais e hematoldgicos, neutropenia e flebitis (Desmond J, et al., 2003). Em
relacdo ao uso topico, entretanto, o maior temor é que a vancomicina possa induzir aumento de

resisténcia bacteriana ao antibiético (Smith T L, et al., 1999).

Em cirurgia cardiaca o uso topico de antibiético tem sido amplamente utilizado (Desmond
J, et al., 2003; Oakley R E, et al., 2000). Esta descrito que o0 uso tépico de vancomicina pode
favorecer o surgimento de patégenos resistentes a este antibiotico (Eklund A M, et al., 2007).
Entretanto, estudos demonstram que o0 uso de vancomicina topica, aplicada durante o fechamento
do esterno, apresenta significativa reducao das infeccdes de esterno (eg, Vander S T J, et al.,
1989).

O objetivo do presente estudo foi avaliar o uso topico de vancomicina como profilaxia a
infeccéo bacteriana, superficial ou profunda, em pacientes submetidos a esternotomia mediana em

cirurgias cardiacas.
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METODO

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa de um hospital privado do
Distrito Federal, sob o numero 2.435.351. Trata-se estudo prospectivo e randomizado. Foram
incluidos pacientes submetidos a cirurgia cardiaca que possuiam como caracteristicas comuns a
via de acesso por esternotomia mediana, o auxilio de circulagdo extracorpérea e sobrevida superior
a 30 dias.

A amostra selecionada foi composta de pacientes operados em cinco hospitais privados do
Distrito Federal, sendo esses distribuidos em dois grupos. No GRUPO A, relacionamos 101
pacientes que nédo utilizaram vancomicina topica, ou qualquer outro antibiético, com o objetivo
especifico de prevencao de infeccdo do osso esterno. No GRUPO B, alocamos 95 pacientes que
fizeram uso de vancomicina topica para prevenc¢do de infeccéo esternal. O critério de alocacédo dos
pacientes foi aleatério, realizado por sorteio (randomizacao simples).

Tabela 1 - Caracteristicas epidemioldgicas e clinicas dos Grupos A e B*

) GRUPO A GRUPO B
CARACTERISTICAS Controle Vancomicina p**
(n=101) (n=95)

GENERO MASCULINO 60 (59%) 71 (75%) < 0,04 **
IDADE (anos) 59+11 (23-82) 61+13 (26-85) 0,99
HAS 60 (59%) 61 (64%) 0,59

DM 24 (24%) 31 (33%) 0,22
DLP 16 (16%) 16 (17%) 1,00
Tabagismo 25 (25%) 14 (15%) 0,11
Reoperacédo 6 (6%) 5 (5%) 0,92

* Dados expressos em n (%), exceto idade = média + desvio-padrdo (valor minimo - valor maximo)
* * Teste do qui-quadrado com correcdo de Yates, exceto idade = teste t de Student

A profilaxia antibi6tica cirdrgica foi realizada, em todos os pacientes, de ambos 0s grupos,
com cefuroxima 1,5g IV, 01 hora antes da incisdo cirargica, sendo repetida a dose de 750mg IV a
cada 03 horas de cirurgia. Nos pacientes do GRUPO B, utilizamos, adicionalmente, vancomicina

tépica da seguinte maneira:

e 01 g de vancomicina misturada a 01 mL de solucéo fisiolégica a 0,9% (formando
uma pasta consistente), aplicada sobre a medula do osso esterno imediatamente

apos a esternotomia mediana;
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« 02 g de vancomicina misturada a 02 mL de soluc¢éo fisiolégica a 0,9% (formando uma
parta consistente), aplicada sobre a medula do osso esterno antes do fechamento do

esterno com fios de aco.

Em todas as cirurgias, considerando a necessidade de circulacao extracorpérea (CEC), o
paciente foi plenamente heparinizado (5 mg/kg), sendo a anticoagulacao revertida, ao final da CEC
e reposicdo volémica, com sulfato de Protamina a ordem de 1,5:1 da dose de heparina total
administrada. O osso esterno foi rotineiramente fechado com fios de aco 5 ou 6 (10 a 12 fios). O
tecido celular subcuténeo e a pele eram aproximados com fios monofilamentares absorviveis (Vicryl

0 e monocryl 4-0 - Ethicon, respectivamente).

Todos os pacientes foram avaliados diariamente pela equipe cirdrgica, até a data da alta
hospitalar e, pelo menos, 3 vezes, ambulatorialmente, até a alta cirdrgica. Nestas avaliacoes,
observou-se a integridade da pele, presenca de areas hiperémicas, sinais de flogose ou deiscéncia
de anastomose. Os pacientes diagnosticados com infeccdo superficial ou profunda de ferida
esternal foram prontamente tratados com desbridamento cirdrgico e antibiéticoterapia, de acordo
com a orientagdo da infectologia e Comissédo de Controle de Infeccdo Hospitalar, com curativo
diario até a resolugéo do processo infeccioso.

De acordo com a classificacdo do Centers for Disease Control and Prevention (EUA),
definimos como infec¢éo superficial de ferida esternal aquela que atinge a derme, epiderme e tecido
celular subcutaneo, sem envolvimento do osso esterno. Por outro lado, quando a infecg&o atinge
os fios de aco, 0 0sso esterno, ou verifica-se a presenca de colecdo retroesternal, consideramos a
infeccéo profunda (Vander ST J, et al., 1989).

Para comparar as proporcdes entre os grupos estudados utilizamos o teste do qui-
guadrado com correcdo de Yates, enquanto as médias foram comparadas pelo teste t de Student.
Consideramos o nivel de significancia em 5%. Os dados numéricos estdo expressos em média,

desvio-padrao e valor minimo-valor maximo.

RESULTADOS:

As caracteristicas clinicas dos pacientes estudados estdo relacionadas na TABELA 1. Os

grupos nao diferiram em relagédo a maioria das variaveis testadas, exceto
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no género, sendo que o masculino foi mais prevalente entre os pacientes tratados com

vancomicina topica (Grupo B).

Em relacédo as caracteristicas cirargicas da amostra selecionada (TABELA 2), 0os grupos
nao diferiram quanto ao tipo de cirurgia, as cirurgias realizadas, o tempo de circulacdo
extracorpérea e o tempo de pingamento adrtico, assim como ao carater da cirurgia, se eletiva,

urgéncia ou emergéncia.

Tabela 2 - Caracteristicas cirdrgicas dos Grupos A e B*

) ] GRUPO A GRUPO B
CARACTERISTICAS CIRURGICAS Controle Vancomicina p**
(n=101) (n=95)

Revascularizacdo do Miocardio (RM) 45 (45%) 56 (59%) 0,06
RM + Cirurgia Valvar/Multivalvar 9 (9%) 5 (5%) 0,46
RM + Cirurgia Valvar com ou sem 2 (2%) 2 (2%) 0,65
Aneurisma de VE

Cirurgia Valvar 23 (23%) 16 (17%) 0,39
Cirurgia Multivalvar 11 (11%) 4 (4%) 0,14
Aneurisma + Valva 7 (7%) 8 (8%) 0,90
Aneurisma de Aorta / VE 2 (2%) 2 (2%) 0,66
Outras 2 (2%) 2 (2%) 0,66
Tempo de CEC (minutos) 106+35 (8-180) 104+34 (32-221) 0,45
Tempo de Isquemia (minutos) 86+29 (0-150) 87+33 (0-171) 0,18
Cirurgias Eletivas 41 (41%) 39 (41%) 0,94
Cirurgias de Urgéncia 47 (47%) 41 (43%) 0,74
Cirurgias de Emergéncia 13 (13%) 15 (16%) 0,70

*Dados expressos em n(%), exceto tempo de CEC e tempo de isquemia = média + desvio-padréo (valor
minimo - valor maximo)

**Teste do qui-quadrado com correcdo de Yates, exceto tempo de CEC e tempo de isquemia = teste t de
Student

Nos pacientes do GRUPO B, nao foram observados casos de infeccdo superficial ou
profunda de cicatriz esternal. Por outro lado, sete pacientes do GRUPO A apresentaram infecgéo
de cicatriz esternal (7%; p < 0,03), com confirmacéo de seis casos de mediastinite (6%; p < 0,05),
sendo necessario reintervencao cirurgica para desbridamento do osso esterno e ressutura. Nao

ocorreram 0Obitos durante o seguimento dos pacientes.

Dos pacientes acometidos por infec¢cdo de cicatriz esternal, apenas um era portador de
diabetes mellitus e trés se diziam tabagistas. Foram submetidos a cirurgia de revasculariza¢do do

miocardio cinco pacientes, com utilizagdo de um enxerto de artéria toracica interna esquerda. O
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tempo de CEC foi superior a 120 minutos em um paciente. Entre os pacientes com diagnostico de
mediastinite quatro apresentavam idade superior a 60 anos e todos eram mulheres.

CONCLUSAO

Apesar de haver diferenca estatisticamente significativa entre os grupos no quesito género
(p < 0,04%), esta diferenca nédo interferiu nos resultados obtidos. Principalmente porque, nas

demais caracteristicas dos grupos, constatou-se homogeneidade.

Evan Matros et al. (2010), demonstraram em estudo retrospectivo, que a incidéncia de
infeccdo profunda de esterno tem sido reduzida nos ultimos 15 anos. Atribui-se como um dos
fatores responsaveis por essa reducéo o uso perioperatério de insulina intravenosa. Apesar disso,

a mortalidade decorrente desta complicacdo permanece elevada.

Nos EUA o custo dos pacientes acometidos por mediastinite pode aumentar em até US$
62,000 o custo da internacéo (Ferris T G, et al., 2010). Diversas estratégias tém sido propostas

para prevenir e tratar as infec¢des superficiais e profundas do 0sso esterno.

Para o tratamento de pacientes com mediastinite, tem sido preconizado o uso de esponja
de gentamicina (Eklund A M, et al., 2007). Atribui-se ao uso tépico de gentamicina a vantagem de
ser menos nefrotdxico e de produzir menos resisténcia bacteriana. Numa metanalise de 14 estudos,
Kowalewski et al. (2015) mostraram reduc¢éo do risco de infeccdo de esterno, em até 40%, com o
uso de esponja de gentamicina. Entretanto, esse beneficio era menos intenso nos grupos de

pacientes que receberam dupla mamaria em cirurgias de revascularizacdo do miocardio.

Esses mesmos autores publicaram recentemente (2023) uma metanalise com 20 estudos,
envolvendo 40.871 pacientes, demonstrando que o risco de infeccdo do esterno em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca foi 70% menor no grupo que usou vancomicina topica profilatica (p
<0,00001). Esses resultados envolveram tanto infec¢ao superficial como profunda do osso esterno.

Nesse sentido, os resultados apresentados no presente trabalho corroboram com os anteriores.

Numa outra metanalise, também em 2023, envolvendo 23.745 pacientes, dos quais 8.730
foram alocados no grupo teste, Zhang Y et al., chegaram a mesma conclusdo apenas para 0s casos
de infecgbes profunda do osso esterno, ndo encontrando significancia estatistica na reducéao das
infec¢des superficiais. Os autores, entretanto, alertam que o nimero reduzido de estudos avaliados

nessa metanalise exigiria precaucdes na analise desses resultados.
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O uso de placas de titanio para o fechamento do esterno também pode reduzir
complicagdes relacionadas ao esterno em pacientes de alto risco, identificados em grupos como:
trabalhadores bracais, obesos, portadores de osteoporose, fratura transversa do 0sso esterno

durante a cirurgia (Snyder C W, et al., 2009).

O uso de vancomicina topica tem sido relatado ao longo dos anos em outras
especialidades. A reducéo da incidéncia de infec¢cdo também tem sido descrita a partir do uso de
vancomicina topica em cirurgias de coluna (Chiang H Y, et al., 2014; Molinari R W, et al., 2012),
neurocirurgias (lkeda H, et al., 2004) e na diminuicao de infec¢des de loja, em pacientes submetidos
a implante de dispositivos de assisténcia ventricular esquerda (Morgan J A, et al., 2004).

A dose e a diluicdo da vancomicina variam de acordo com o estudo relatado. Encontramos
desde a diluicdo de 500 mg de vancomicina em 10ml de solucéo salina (Desmond J, et al., 2003),
passando por 500 mg em 01 ml (Arruda M V F, et al., 2008), até a dose total de 5,0 g diluida em 02
ml de solucao salina (Edwards F H, et al., et al., 2006). Da mesma forma, o0 uso ap0s a esternotomia

e antes da esternorrafia, varia de acordo o estudo relatado.

Lazar et al. (2014) demonstraram, numa série de 1.075 pacientes, que o uso de
vancomicina topica (2,5g diluida em 2 ml de solucéo salina), aplicada nas bordas do osso esterno,
apos a esternotomia e antes do seu fechamento (totalizando 5g de vancomicina), associado ao uso
de cefazolina (2g) e vancomicina (1g) na inducdo anestésica, e mantido por 48 horas apds a
cirurgia, e a infusdo continua de insulina, tendo como meta a manutencéo da glicemia entre 120 e
180 mg/dL, eliminou a ocorréncia de infeccGes de ferida cirargica profunda de esterno, quando
comparado com uma série de 2.190 pacientes operados, com caracteristicas clinicas e

demograficas semelhantes, mas que nao fizeram uso de vancomicina tépica.

Apesar do temor de que 0 uso topico de vancomicina possa causar persisténcia de niveis
sistémicos elevados e consequente resisténcia bacteriana a droga (Smith T L, et al., 1999), Lazar
et al. (2011 e 2014) demonstraram que o uso de vancomicina tépica, além de prevenir a ocorréncia
de infeccdo de esterno, ndo proporcionou 0 surgimento de resisténcia bacteriana ou de

nefrotoxicidade ap6s um ano de seguimento.

Reida El Oakley et al. (2000) atribuiram o fato de o uso tépico de vancomicina ndo induzir
ao aumento da resisténcia bacteriana a droga a dois fatores: 1) Por ser a droga instilada em um
espaco confinado, isso impede o livre movimentos de organismos para dentro e para fora da area
de risco. 2) Acredita-se que 0 uso topico de vancomicina nao representa aumento significativo do

seu nivel sérico. No presente estudo, o seguimento de quatro pacientes que utilizaram 01g de
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vancomicina nas bordas do esterno no momento do fechamento do térax, ao serem dosados 0s
niveis séricos de vancomicina nas primeiras 48h de pés-operatorio (dosagem na 1la, 3a, 6a, 24a€

48ahora), obteve-se uma dosagem sérica maxima de 4,4 mg/L entre 3 e 4 horas de pds-operatorio.

Desmond J. et al. (2003) demonstraram que a vancomicina aplicada diretamente sobre o
0sso esterno foi capaz de manter niveis sistémicos e urinarios significativos de vancomicina por
mais de 5 dias de pds-operatério. Apesar disso, essa concentracdo foi incapaz de inibir o
crescimento do Stafilococcu aureus, o que potencialmente, seria capaz de promover a resisténcia

bacteriana & vancomicina.

Optamos por utilizar a dose total de 3 g de vancomicina diluida em solucao fisioldgica,
usando 01 g apds a esternotomia e 02 g antes da esternorrafia. Aparentemente, esta dosagem

empregada proporcionou a profilaxia de casos de infecg&o superficial e profunda do osso esterno.

No presente estudo, apesar de ndo terem sido dosados 0s niveis de vancomicina sérica
nos pacientes que fizeram uso desta droga, ndo houve, no periodo de acompanhamento desses
pacientes (30 dias ap6s a cirurgia), alteracdo no perfil das infeccbes acompanhadas pelas
Comiss@es de Controle de Infec¢do Hospitalar, o que sugere que nao houve indugéo a resisténcia
bacteriana. Do mesmo modo, efeitos colaterais relatados com o uso sistémico ou topico da
vancomicina, como nefrotoxicidade, ototoxicidade e reacfes de hipersensibilidades, ndo foram
verificados em nossa casuistica. Entretanto, para uma avaliagdo mais fiel dessas complicacdes,
essa verificagdo precisaria ser realizada a partir de seguimento tardio e com uma amostragem

maior.

CONCLUSAO

Os resultados do presente estudo sugerem que O uso tdpico de vancomicina, apos
esternotomia mediana e antes da esternorrafia, em cirurgias cardiacas, apresenta facil preparo, poder
bacteriostatico e bactericida capaz de prevenir o surgimento de infeccado superficial e profunda do

esterno.
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Resumo

A disforia de género (DG) é a incongruéncia entre o género de identificagdo e o sexo bioldgico
do individuo. Individuos com DG podem apresentar sofrimento psiquico, devido ao surgimento
das caracteristicas sexuais secundarias do seu sexo bioldgico. A supresséo da puberdade pode
permitir ganho de tempo para consideragdes sobre a transi¢éo para o sexo de identificacéo e o
farmaco utilizado é o agonista do horménio liberador de gonadotrofina (GnRH). Esse trabalho é
uma revisdo de escopo da literatura acerca do assunto e visa compreender as vantagens e
desvantagens do uso do agonista de GnRH em jovens com disforia de género. Foram
encontrados 210 artigos nas bases de dados Pubmed-Medline, Scielo e LILACS, publicados de
2013 a 2023, em portugués e inglés, sendo excluidos 170 desses, por ndo cumprirem critérios
metodoldgicos, ou apresentarem Escala de Newcastle-Ottawa baixa. Foram revisados 40
artigos que citaram tal abordagem terapéutica e apresentaram como principais vantagens a
melhora da saude mental com reducdo da ansiedade e depresséo, dos comportamentos de
automutilacdo e da ideagdo suicida, além da necessidade de menores doses hormonais na
terapia hormonal cruzada posterior. As principais desvantagens descritas foram a reducao na
densidade mineral éssea, a diminuicao estatural e o impacto da cirurgia de afirmacéo sexual de
mulheres trans (necessitando por uma abordagem mais invasiva). Portanto, mesmo havendo
pontos negativos, conclui-se que a abordagem de adolescentes com disforia de género com
agonista de GnRH possui maiores beneficios do que a conduta observacional. Sobre o
funcionamento cognitivo, novos estudos precisam ser analisados.

Palavras-chave: Desenvolvimento do adolescente; Disforia da identidade de género; Hormonio
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Abstract

Gender dysphoria (GD) is the incongruence between an individual's gender identity and their biological sex. Individuals with GD may experience
psychological distress due to the development of secondary sexual characteristics of their biological sex. Puberty suppression can provide time for
consideration of transitioning to the identified gender, and the medication used is a gonadotropin-releasing hormone (GnRH) agonist. This work is a
scoping review of the literature on the subject and aims to understand the advantages and disadvantages of using GnRH agonists in young people
with gender dysphoria. 210 articles were found in the Pubmed-Medline, Scielo, and LILACS databases, published from 2013 to 2023, in Portuguese
and English. Of these, 170 articles were excluded for not meeting methodological criteria or having a low Newcastle-Ottawa Scale score. Forty articles
were reviewed that mentioned this therapeutic approach, and the main advantages were improved mental health with reduced anxiety and depression,
decreased self-harm behaviors and suicidal ideation, as well as a lower need for hormonal doses in subsequent cross-hormone therapy. The main
disadvantages described were reduced bone mineral density, decreased height, and the impact of gender-affirming surgery for trans women (requiring
a more invasive approach). Therefore, despite the presence of negative aspects, it is concluded that the approach of adolescents with gender
dysphoria using GnRH agonists has more benefits than an observational approach. Regarding cognitive functioning, further studies need to be
analyzed.

Keywords: Adolescent development; Gender identity dysphoria; Gonadotropin releasing hormone; Transgender people; Suppression of puberty.

INTRODUCAO

A disforia de género (DG) pode ser definida como a incongruéncia entre o género de
identificacdo do individuo e o seu sexo biolégico de nascimento. O género pode ser definido como
a sensacao interna que as pessoas tém sobre 0 seu papel social de género e o sexo biologico é
definido por aspectos genéticos, anatdmicos e hormonais da pessoa. Um individuo cisgénero é
aquele que possui a identidade de género congruente com o sexo biolégico, enquanto o individuo
transgénero é o que possui a identidade de género ndo congruente com seu sexo biolégico, essa

incongruéncia podendo ser transitoria ou persistente (Shumer; Nokoff; Spack, 2016).

Segundo estudo de Lee at al. (2023) a disforia de género entre criancas e adolescentes
tem aumentado exponencialmente nos ultimos anos. Nesse sentido, podemos ter o surgimento da
DG antes, durante e ap6s a puberdade. Para Moral-Martos at al. (2022) Individuos que apresentam
DG pré-pubere possuem menor probabilidade de persistirem com a disforia até a vida adulta,
perdurando até esse momento em 10 a 30% dos individuos. Entretanto, Giovanardi (2017) afirma
gue quando a DG persiste até a adolescéncia ou surge nessa idade (DG peri e pos-pubere), a

probabilidade dela persistir na vida adulta se eleva para 80%.

Klein, Rafferty e Schvey (2022) destacam que criancas e adolescentes com DG podem
apresentar sofrimento psiquico durante o decorrer da puberdade, devido ao surgimento das
caracteristicas sexuais secundarias do seu sexo bioldgico. Dessa forma, a supressao de puberdade
é utilizada como ferramenta para reducdo desse sofrimento, pela redu¢cdo do crescimento das
mamas, interrupcdo da menstruacao, impedimento do agravamento da voz e do crescimento de

pelo facial. Além disso, Biggs (2022) relata que a supressdo de puberdade é utilizada como uma
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ferramenta diagndstica na DG, isso porque ela permite que o jovem ganhe tempo para considerar

a sua transicao definitiva em vigéncia de um menor sofrimento disférico.

O principal farmaco utilizado na supressdo de puberdade € o agonista do hormdnio
liberador de gonadotrofina (GnRHA). Esse farmaco foi utilizado pela primeira vez na década de
1980, para tratamento da puberdade central precoce. Apos isso, na década de 1990, o uso de
agonistas de GnRH em adolescentes transgénero foi realizado pela primeira vez, tornando-se
rapidamente um padréo de tratamento para essa populacéo pela Endocrine Society e pela World
Professional Association for Transgender Health (WPATH)10. Os principais farmacos da classe dos
agonistas de GnRH sao: triptorrelina e leuprorrelina (Shumer, Nokoff, Spack, 2016; Biggs 2023;
Rew, Young, Monge, e Bogucka 2021).

Dentre os critérios da WPATH para a supressao de puberdade em jovens trans, temos: a
evidéncia de disforia de género no inicio da infancia, o aumento da disforia com o inicio da
puberdade, a auséncia de comorbidades psiquiatricas, a presenca de suporte psicossocial e o
conhecimento dos efeitos da supresséo (Costa, Carmichael, e Colizz 2016). Além disso Shumer,
Nokoff e Spack (2016) ressaltam que é preconizado que seja feito acompanhamento psicoldgico
(avaliando a evolucdo dos sintomas disforicos e das caracteristicas de funcionalidade geral) e
meédico (avaliando parametros de estagio da puberdade, massa corporal, densidade mineral 6ssea,

altura, nivel de calcio e fésforo, bem como niveis de LH, FSH e estradiol/testosterona).

O uso de agonistas de GnRH nos adolescentes ainda é um assunto com poucos estudos
longitudinais em longo prazo e possui alguns aspectos ainda obscuros acerca de seus efeitos
adversos. Neste presente artigo, objetiva-se fazer uma analise sistematica da literatura presente
acerca do assunto, visando compreender o funcionamento, as vantagens e desvantagens do uso

de agonistas de GnRH para jovens transgénero.

METODOLOGIA
Fontes de dados

A busca eletronica foi realizada nas bases de dados Pubmed-Medline, Scielo e LILACS em
20/03/2023 para as seguintes palavras-chave: Crianca; Adolescente; Jovem; Homem Transexual;
Mulher Transexual; Disforia da ldentidade de Género; Antagonista do Horménio Liberador de
Gonadotropina; Antagonista de GnRH; Supressores de puberdade; Bloqueadores de puberdade.
Foram selecionados artigos de 2013 a 2023, em lingua portugués, inglés e espanhol; entretanto,
foram encontrados apenas artigos em portugués e inglés.
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Foi utilizada a seguinte estratégia de busca em inglés: ((((children) OR (child) OR
(Adolescence) OR (Adolescent, Female) OR (Adolescent, Male) OR (Adolescents) OR
(Adolescents, Female) OR (Adolescents, Male) OR (Female Adolescent) OR (Female Adolescents)
OR (Male Adolescent) OR (Male Adolescents) OR (Teen) OR (Teenager) OR (Teenagers) OR
(Teens) OR (Youth) OR (Youths)) AND ((Transgender Person) OR (Transgenders) OR
(Transgender) OR (Transgendered Persons) OR (Transgendered Person) OR (Transsexual
Persons) OR (Transsexual Person) OR (Transexuals) OR (Transexual) OR (Gender ldentity
Disorder) OR (Gender Identity Disorders) OR (Gender Dysphoria))) AND ((Gonadotropin-Releasing
Hormone Antagonist) OR (Puberty Blocker) OR (Puberty Blockers) OR (Puberty Suppression)))

Selecédo e andlise dos estudos (Figura 1):

Foram encontrados 195 nas bases de dados Pubmed-Medline e 15 nas bases de dados
Scielo e LILACS, totalizando 210 artigos. Um artigo foi excluido por encontrar-se duplicado,
restando, 209 artigos. Inicialmente, os titulos e resumos de todos os artigos encontrados foram
analisados por dois pesquisadores através do Rayan®, de forma que as avaliacdes ndo sofressem
interferéncias mutuas. As discrepancias encontradas na avaliacdo dos artigos foram discutidas e

resolvidas em um outro momento com os dois pesquisadores.

Foram utilizados os seguintes critérios de inclusdo: o artigo tem como amostra criancas
e/ou adolescentes; aborda sobre disforia de género; relata sobre o uso de supressor de puberdade
(GnRHa); aborda as vantagens biolodgicas ou sociais do tratamento; abordar as desvantagens
biol6gicas ou sociais do tratamento; aborda o funcionamento ou o fluxograma de tratamento da
crianca com disforia de género. Foi utilizado apenas um critério de exclusdo, sendo excluidos
artigos publicados antes de 2013. Posteriormente, foram feitas exclusdes de todos os artigos que

nao se relacionavam com os objetivos da revisao.

Apods essa triagem inicial, foram selecionados 65 artigos para leitura na integra. Apoés a
leitura, 7 artigos foram excluidos pelas dificuldades que os pesquisadores tiveram de acessar 0s
artigos por completo; e 18 artigos foram excluidos devido ao tema ou metodologia utilizada néo se

correlacionarem com os objetivos do trabalho. Ao final foram selecionados 40 artigos para analise.
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Artigos excluidos por duplicagio
(n=1)

v

Artigos excluidos apés leitura do
resumo por nio apresentarem
correlagdo tematica (n = 144)

v

Artigos excluidos por dificuldade no acesso
n=7)
Artigos excluidos por nio se relacionarem
com os objetivos do trabalho (n = 18)

el
Lg

Figura | - Fluxograma da selecdo dos artigos

As seguintes informacfes foram extraidas de cada estudo: tipo de estudo, niumero de
participantes, objetivos, resultados principais, limitacdes e observacfes. Nesse contexto, devido a
significativa heterogeneidade metodolégica dos estudos incluidos, estratégias meta-analiticas ndo

foram utilizadas para resumir os efeitos globais do tratamento avaliado.

Dentre os 40 estudos selecionados, 17 se caracterizavam como estudos clinicos néo
randomizados e 23 como revisdes de literatura. Para avaliagdo adequada do qualidade
metodolégica dos 17 estudos clinicos ndo randomizados utilizou-se a Escala Newcastle-Ottawa
(Tabela 1), a qual possui uma variavel de pontuacdes para estudos caso-controle e outra para
estudos de coorte. Desse modo, os 17 estudos foram divididos em: 5 estudos caso controle e 12
estudos coorte.
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Tabela | - Qualidade metodolédgica dos estudos clinicos nao randomizados pela Escala de Newcastle-Ottawa:
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Essa escala pontua os estudos por um “sistema estrelar’, em que trés grandes fatores s&o
analisados: a selecao dos grupos de estudo, a comparabilidade dos grupos e a determinagao da
exposicao/resultado de interesse para os estudos. Os estudos com pontuagao superior a 5 foram

utilizados neste estudo.

RESULTADOS

Impacto na presséao arterial sistémica

Dentro da andlise de literatura realizada no estudo, foi encontrado apenas um artigo que
objetivava a analise dos perfis pressoéricos de jovens transgénero em uso de agonistas de GnRH.

O estudo de PERL et al. (2020) objetivou realizar uma analise da pressao arterial de
adolescentes transgénero masculinos durante o tratamento com agonistas de GnRH e apds
adicionar testosterona (durante a terapia hormonal cruzada). Assim, foi feita uma analise
retrospectiva dos dados de 15 pacientes transgénero masculinos, evidenciando que, antes do uso
de agonistas de GnRH, os percentis de pressdo arterial sistélica e diastdlica eram, em média,
respectivamente, 71 (x 19) e 56 (x 26). Durante o uso dos agonistas de GnRH, os percentis de
pressdo arterial sistdlica ndo se alteraram significativamente, mas os percentis de presséo arterial

diastdlica subiram para uma média de 74 (+ 9).

Apds o uso da testosterona, na etapa da terapia hormonal cruzada, esse percentil reduziu
para uma média de 56 (+ 17), ou seja, retornando ao seu normal antes da supressao de puberdade.
Importante citar que, mesmo com 0S aumentos na pressao arterial diastélica, nenhum dos
pacientes alcancou indices pressoéricos que preencham critérios diagnésticos para hipertensao

arterial sistémica (Perl; Segev-Becker; Israelita; Elkon-Tamir; Oren, 2020).

O monitoramento da presséao arterial durante o uso desse farmaco € uma recomendacéao
preconizada pela Endocrine Society Clinical Practice Guidelines. Essa recomendacao possui
embasamento em alguns casos reportados de hipertensédo arterial sistémica em mulheres

cisgénero que estavam em uso de agonistas de GnRH para puberdade precoce.

Impacto na composic¢ao corporal

Uma das principais preocupacdes de Telfer, Tollit, Pace e Pang 2018; Mahfouda, Moore,
Siafarikas, Zepf, Lin, 2017; Marwa, Misra, Lopez, 2022, € com relacdo ao uso cronico dos

bloqueadores de puberdade e o seu impacto na densidade mineral 6ssea dos pacientes, ja que o
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pico de acumulo 6sseo ocorre durante a adolescéncia, através do aumento puberal de esteroides
sexuais e fator de crescimento semelhante a insulina Portanto, Tordoff at al. 2022 cita que o uso
prolongado dos bloqueadores de puberdade causam alteracdo da composicdo corporal por
deposicao de gordura, diminuicdo da renovacao 6ssea e, consequentemente, uma diminuicdo da
densidade mineral 6ssea Esses efeitos podem gerar o risco de fraturas Osseas e o0

desenvolvimento de osteoporose posteriormente na vida desses pacientes.

Nesse contexto, acredita-se que 0 inicio da terapia afirmativa promova um aumento da
densidade mineral 6ssea, mas as alteracdes geradas pelo bloqueio da puberdade anterior a essa
terapia faz com que a DMO n&o seja completamente restaurada, mesmo com 0 uso de esteroides
sexuais no seguimento. Durante a selecdo dos artigos, foram encontrados cinco estudos que
abordaram os efeitos do uso de agonistas de GnRH na densidade mineral 6ssea a curto ou a longo
prazo. Nesse sentido, o estudo retrospectivo de Navabi, Tang, Khatchadourian, e Lawson (2021)
realizou o acompanhamento de 198 jovens com DG em supressao de puberdade.

A andlise da densidade mineral 6ssea por area foi realizada através da andlise da espinha
lombar e do quadril esquerdo total. No estudo, 0 GnRH em monoterapia em jovens trans esteve
associado com a reducado da DMO na coluna lombar, no quadril e no corpo total menos cabeca

pela avaliacdo do aBDM z score (area bone mineral density).

Ademais, pela analise dos parametros antropomeétricos dos pacientes, constatou-se que o
uso de GnRHA néo altera o IMC, mas possui associacdo com aumento da taxa de gordura corporal
e reducao da massa magra em mulheres trans. Esse achado também entrou em concordancia com
o estudo de Schagen et al (2016) que analisou o uso da medicacdo em 116 criancas e adolescentes
transexuais (49 meninas trans e 67 meninos trans) e apos a avaliacdo antropométrica obrigatoria
realizada durante o tratamento, foi constatado que o IMC dos pacientes ndao mudou

significativamente.

Ja um outro estudo de coorte observacional, realizado por Lee at al (2020) avaliou os
escores de DMO em 63 adolescentes trans no inicio do bloqueio de puberdade, utilizando escores
Z para area e volume de DMO por analise densitométrica e com tomografia computadorizada da
coluna lombar, quadril e cabeca do osso femoral. Dessa forma, o estudo mostrou que adolescentes
transexuais do sexo feminino (homens ao nascer) possuem uma DMO abaixo da média para 0 sexo
masculino e um menor escore Z quando comparado com homens trans. Um escore Z de DMO

abaixo de 2 foi observado em 30% das mulheres trans e 13% dos homens trans, demonstrando a
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reducdo da DMO associada ao uso da medicagéo, quando comparada com os padrdes para sexo
transicionado e idade.

Além disso, o estudo comprovou que a ingestao diaria de calcio de todos os jovens estava
abaixo do ideal - média de 615 g sendo que o recomendado € 1300 g por dia. A deficiéncia de
vitamina D foi encontrada em cerca de 15% dos participantes de ambos os sexos. Os homens trans
apresentam um escore de atividade fisica muito maior que as mulheres trans. Todos esses fatores

podem estar associados com a reducdo da DMO nesses pacientes, além da terapia supressora.

Nesse contexto, o estudo de coorte retrospectivo de Marwa, Misra e Lopez (2022) muito
parecido com o estudo anterior, contou com 119 pacientes trans entre 9 e 18 anos de idade, avaliou
0s principais determinantes da salde Ossea antes e apO0s iniciar o tratamento de bloqueio da
puberdade com GnRHA. O estudo realizou a analise dos escores de IMC e dosagens de vitamina

D, associada com a andlise da densidade mineral 6ssea por analises por densitometria 6ssea.

Dessa maneira, o escore Z de IMC e os niveis vitamina D foram os principais determinantes
para a DMO da coluna espinhal. Ademais, foi constatado que adolescentes transexuais do sexo
feminino (homens ao nascer) possuem uma DMO abaixo da média para o sexo masculino e menor
guando comparado com homens trans. O estudo ainda apresenta duas possiveis explicacdes para
essa alteracdo: menores escores de IMC ou menor realizacdo de atividade fisica por esses
pacientes. A deficiéncia de vitamina D foi encontrada em cerca de um terco dos participantes de
ambos o0s sexos, contribuindo para a redugcdo da DMO nesses pacientes.

Ademais, o estudo de coorte retrospectivo de Jensen et al (2017), seguindo a linha dos
demais, também investigaram o curso de trés marcadores de turnover em relacdo a densidade
mineral éssea, em adolescentes transexuais durante a supressdo gonadal e durante a terapia
afirmativa, sendo 28 homens trans e 42 mulheres trans que participaram do estudo, divididos em

dois grupos de acordo com a idade: mais jovens e mais velho.

A supresséao da puberdade pelo GnRHa diminui a renovacao 6ssea, como evidenciado por
uma diminui¢do de peptideo procolageno tipo 1 (P1NP) e 1CTP em adolescentes transexuais, que
sdo marcadores da renovacao 0ssea. Esta diminuicdo na renovacéo 0ssea durante o tratamento
com GnRHa coincide com a diminuicdo dos escores Z da densidade mineral éssea aparente

predominantemente da coluna lombar em mulheres trans jovens.

Os marcadores da renovacao 0ssea diminuiram ainda mais apos 24 meses de terapia
afirmativa, exceto para os homens trans mais velhos, enquanto a terapia afirmativa para mulheres
trans resultou em um aumento nos escores Z da DMO, especialmente na coluna lombar. Os
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escores Z da DMO néo atingiram 0s niveis basais apds 24 meses de terapia afirmativa e o curso
dos marcadores de renovacao 0ssea nao se reflete diretamente nas alteracdes dos escores Z da
DMO em adolescentes transgéneros. Nesse sentido, cabe ressaltar que estudos relacionados com
0 uso a longo prazo dessa medicacdo com esses pacientes ainda sdo muito escassos, dificultando
a andlise dos médicos sobre os efeitos que essa terapéutica por mais anos pode ter para 0s

pacientes.

Impacto na salde psiquica e naideacao suicida

Um ponto extremamente importante quando se aborda a saude de jovens transgénero € a
saude mental. Isso porque as comorbidades psiquiatricas persistem como uma grande
preocupacdo na populacdo trans, ja que ansiedade, distirbios alimentares, depressao,
automutilacéo e ideacao de auto exterminio sdo condicbes com uma maior prevaléncia hesse grupo
do que em comparacado com a populacéo geral (Fuss, Auer e Briken, 2015). Nos adolescentes com
DG, uma grande vantagem da supressédo de puberdade com os agonistas de GhnRH € o seu

potencial em melhorar a saude mental e reduzir pensamentos suicidas (Lee at al. 2023).

Portanto, a conduta observacional (que envolve adiar as terapias com agonista de GnRH
e observar se a disforia persiste) possui mais potencial de gerar danos (como depresséo e suicidio)

do que a conduta de uso de supressores de puberdade (Klein; Rafferty; Schvey, 2022).

O estudo observacional longitudinal de Costa et al. (2015) objetivou analisar o
funcionamento global dos pacientes transgénero apds suporte psicolégico e supressdo de
puberdade. Nesse estudo, foram acompanhados 35 pacientes que realizaram supressao de
puberdade associada a suporte psicologico e 36 pacientes que realizaram apenas 0 suporte
psicoldgico isolado. O resultado mostrou que, apesar de o suporte psicolégico promover melhora
no funcionamento psiquico dos jovens transgénero, quando ele é associado a supressdo de

puberdade as melhorias de funcionamento global s&o mais acentuadas a longo prazo:

O estudo transversal de van der Van der Miesen, Steensma, Vries, Bos, e Popma, (2020),
cujo objetivo foi comparar os sintomas emocionais em trés grupos distintos: adolescentes com DG
gue nao iniciaram a supressao de puberdade, adolescentes com DG que estdao em vigéncia de

supresséo de puberdade e adolescentes cisgénero da populacao geral.

Foi observado que os adolescentes com DG que néo iniciaram o tratamento possuem uma
maior prevaléncia de problemas de comportamento emocional (como internalizacéo de problemas,

depressao, automutilacdo e ideacao suicida). Em contrapartida, os adolescentes com DG em uso
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de supressores de puberdade apresentaram menos problemas emocionais, com um nivel de salde
mental semelhante aos jovens cisgénero da populagéo geral (Van der Miesen, Steensma, Vries,
Bos, e Popma, 2020).

Ademais, 0 estudo observacional de coorte prospectivo de Tordoff at al. (2022) analisou as
varidveis de depressédo, ansiedade generalizada e ideacdo suicida em jovens transgénero de 4
grupos diferentes: os que receberam apenas supressdo de puberdade, os que receberam
supresséao de puberdade e terapia hormonal cruzada, os que receberam apenas terapia hormonal

cruzada e os que nao receberam nenhumas das duas medidas terapéuticas.

Constatou-se que a supressdo de puberdade para jovens trans promove melhora na
satisfacdo corporal e na funcionalidade psicolégica, com reducdo dos sintomas depressivos,
ansiosos e suicidas apos cerca de 1 ano de uso. O estudo prospectivo observacional de De Vrie,
McGuire, Steensma, Wagenaar, Doreleijers, (2014) abordou 55 individuos transgénero em trés
etapas diferentes: antes de iniciar a supressdo de puberdade, logo antes de iniciar a terapia
hormonal cruzada e ap0s cerca de 1 ano da cirurgia de redesignacdo sexual. Os resultados
evidenciaram que a supressao de puberdade promove uma melhoria no funcionamento global e no
bem estar geral, mas n&o elimina a disforia de género ou as dificuldades com imagem corporal

(esses fatores sao resolvidos apenas ap0s as terapias de readequacao sexual).

Achille et al. (2020) realizou um estudo observacional longitudinal que observou como a
associacdo de intervencfes endocrinolégicas para jovens trans (supressdo de puberdade e
posterior terapia hormonal cruzada) interfere na depressdo e na qualidade de vida dessa
populacdo. Revelou-se uma reducdo na ansiedade e depressdao, bem como um aumento da
gualidade de vida com essas medidas terapéuticas: Com relacdo a supressdo de puberdade
isoladamente, percebeu-se um beneficio maior no quesito psiquico das jovens transgénero

femininas (sexo biolégico masculino) em comparacdo com os jovens trans masculinos:

Impacto no sistema urogenital e nas mamas

Um dos maiores intuitos para o uso dos bloqueadores de puberdade no tratamento de
criangas transexuais com disforia de género € a interrupgcéo do desenvolvimento de caracteristicas
sexuais secundarias. Dessa forma, no sistema urogenital, o uso de GhnRHA impede o crescimento
do pénis e dos testiculos nos individuos denominados homens ao nascer; e das mamas e dos
ovarios nos individuos denominados mulheres ao nascer; além de impedir o desenvolvimento de

pélos pubianos em ambos 0s sexos.
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Nesse sentido, Van de Grift et al 2020 analisou através de um estudo retrospectivo com 3
grupos de coorte as abordagens cirdrgicas nas cirurgias reafirmacédo sexual em individuos que
iniciaram supressao puberal em Tunner 2/3, em Tunner 4/5 e sem supressao puberal. O estudo
apresentou um total de 300 participantes: 43 iniciaram a supressao de puberdade em Tunner 2/3;

157 iniciaram a puberdade em Tunner 4/5; e 100 ndo fizeram supresséo de puberdade.

ApoOs a analise dos dados coletados anteriormente ao tratamento supressor, durante o
tratamento e apos as cirurgias, ficou evidente que existem importantes diferencas nas cirurgias de
afirmacao sexual de acordo com as varidveis dos grupos do estudo. Ademais, para homens trans,
guanto mais cedo ocorre o inicio da supressao puberal, mais provavel de necessitarem de uma

cirurgia menos invasiva para remocao dos seios (ou nenhuma cirurgia).

Ja quando foram analisadas as interven¢des em mulheres trans, quanto mais cedo se inicia
a supressdo, menor é o desenvolvimento peniano, resultando em um conjunto de tecido menor,
gue pode ser insuficiente para a realizacdo de uma vaginoplastia. Dessa forma, as pacientes
acabam precisando de uma operacao mais invasiva, utilizando tecido intestinal, como uma forma

de garantir um melhor resultado da cirurgia.

O estudo observacional longitudinal de Schagen at al. (2016), com 49 meninas trans e 67
meninos trans, avaliou a eficacia e a seguranca do GnRHA na supressdo de puberdade nos
adolescentes com DG. No estudo, foi constatado a reducdo do volume testicular em 43 das 49
meninas trans avaliadas. Além disso, quatro meninos trans que iniciaram o tratamento em estagio
de Tanner 2 apresentaram uma regressao para Tanner 1. Entretanto, o estudo ndo fez analise
desses aspectos a longo prazo e seus possiveis efeitos nas necessidades de cirurgias de afirmacéo

de género.

Ademais, Jensen et al (2019, em seu estudo retrospectivo com 85 pacientes (62 homens
trans e 23 mulheres trans), avaliou a eficacia e a interacdo do GnRHA com a terapia hormonal
cruzada. Nesse contexto, foi constatado que tanto os homens, como as mulheres trans em uso de
GnRHA precisaram do uso de doses menores dos hormonios de afirmacgéo sexual em comparacéo

aos individuos que nao fizeram o uso de GnRHA.

Impacto na fertilidade

Outra preocupacédo importante dos médicos que atendem criancas trans que solicitam e

iniciam a supresséo de puberdade é com relagéo a fertilidade. Como relatado anteriormente, o uso
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dos bloqueadores de puberdade afeta o desenvolvimento das gonadas, impedindo o crescimento
testicular e ovariano. Nesse contexto, € evidente que a criangca que comeca o tratamento com
GnRHA no estagio Tunner 2 e continua o tratamento com a terapia hormonal cruzada, como é o
preconizado pelas diretrizes de tratamento das criancas com disforia de género, nunca passara
pela espermatogénese e pela menarca, apresentando uma grande imaturidade para o
desenvolvimento de gametas (Shumer; Nokoff; Spack, 2016).

Dessa maneira, o aconselhamento dos pacientes sobre a fertilidade deve ser realizado
antes e durante o tratamento, pois caso o paciente mude de ideia quanto a vontade de ter filhos no
futuro, as possibilidades para preservar a fertilidade do paciente devem ser consideradas e
pensadas em um conjunto entre 0 médico, a familia e o paciente. Entretanto, na busca realizada,
nao foram encontrados nenhum estudo clinico que abordasse diretamente a fertilidade dos
pacientes analisados, provavelmente devido a idade dos pacientes que utilizam da medicagédo no
contexto da disforia de género.

Impacto no funcionamento cognitivo

No contexto da literatura atual, existem receios relatados acerca do impacto da supresséo
de puberdade no neurodesenvolvimento. Com isso, na busca por artigos nas bases de dados,
foram encontrados dois estudos clinicos cujos objetivos eram analisar a inteligéncia, as conquistas
educacionais e os padrdes de ativacdo cerebral nessa populacdo ap0s terapia de supresséo de

puberdade.

O estudo observacional longitudinal de Arnoldussen; Hooijman; Kreukels; Vries (2022)
acessou 72 adolescentes transgénero no inicio e apds o tratamento com os agonistas de GnRH,
comparando seus resultados com os de 47 individuos de um grupo controle com as mesmas
caracteristicas epidemiolégicas. Constatou-se o aumento do QI e as conquistas educacionais apos
o tratamento da populacdo estudada estdo similares e equiparadas a populacao geral. Inclusive,
houveram muitos casos em que o desempenho dos individuos estudados foi superior ao da
populacao geral, isso provavelmente pelo fato de eles serem positivamente incentivados por uma

rede de apoio profissional com psicologos.

O estudo de coorte de Staphorsius at al. 2015 objetivou comparar os desempenhos na
“tarefa da torre de Londres” (que avalia a capacidade cognitiva de planejamento) e os padrbes de

ativacao cerebral dos individuos em uso de GnRHA com os individuos que n&o usam a medicacao.
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O estudo concluiu que ndo houve relacdo deletéria entre o uso dos supressores de puberdade e o
desenvolvimento de QI e ativagdes cerebrais.

DISCUSSAO

A maioria dos 40 estudos avaliados concordam que a supressdo da puberdade com
agonistas do horménio GnRH se apresenta como uma abordagem adequada da disforia de género
em jovens e adolescentes, sendo mais eficiente quando os pacientes a iniciam nos estagios
adequados (Shumer, Nokoff, Spack, 2016; Rew, Young, Monge, e Bogucka 2021; Mahfouda,
Moore, Siafarikas, Zepf; Lin, 2017; Van de Grift et al 2020; Schagen at al. 2016).

Dessa maneira, 0s pacientes atendidos que iniciam o tratamento apresentam uma
importante reduc@o dos sintomas disforicos, que antes eram associados ao aparecimento das
caracteristicas sexuais secundarias, jA que essas caracteristicas sdo atrasadas pelo bloqueio da
puberdade. Com isso, foi apontado pela maioria dos estudos analisados, que o uso de agonistas
do GnRH nessa populacdo também contribui com a melhora dos sintomas depressivos, ansiosos
e suicidas associados a disforia de género, porém essas analises ainda sofrem com a falta de
dados estatisticos robustos para a sua comprovacao definitiva, (Costa at al 2015).

Ademais, também foi evidenciado por varios estudos, que a terapéutica utilizada, apesar
de reduzir os sintomas de sofrimento, ndo reduz diretamente a disforia de género, ja que nao se
caracteriza como um tratamento enddcrino de afirmacéo para o sexo de identificacdo. Dessa forma,
o tratamento de escolha recomendado por guidelines de diferentes paises Moral-Martos at al. 2022;
Telfer, Tollit, Pace e Pang 2018; e Tordoff at al. 2022 sugerem o bloqueio de puberdade até os 16
anos, seguido do uso de terapia hormonal de afirmagéo, com o uso de hormonios femininos para
mulheres trans e 0 uso de hormonios masculinos para homens trans. Entretanto, como o estudo foi
estruturado mantendo o foco na terapia de bloqueio puberal, esses assuntos nao foram analisados

com profundidade pelos pesquisadores e, por isso, ndo foram abordados neste artigo.

Para Rew, Young, Monge, e Bogucka, (2021) os principais efeitos colaterais relacionados
com o uso da medicacdo sdo: nauseas, alteracbes de humor, perda de peso, ondas de calor, fadiga
e cefaleiar Segundo (Schagen at al. 2016) ndo foram relatados casos de nefrotoxicidade e
hepatotoxicidade. Além disso, foi relatado um aumento na pressao arterial diastolica dos pacientes
durante o uso dessa medicacéo, evidenciando a necessidade da monitorizacdo da PA durante o

uso da terapéutica.
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Um dos principais efeitos negativos dessa terapéutica estq associado com a reducao da
densidade mineral 6ssea, que foi evidenciada por varios autores como Vlot at al. (2017); e Marwa,
Misra, Lopez, (2022) e aumenta o risco de fraturas ésseas e o desenvolvimento de osteoporose na
vida adulta dos pacientes que realizam o bloqueio da puberdade (Mahfouda; Moore; Siafarikas;
Zepf; Lin, 2017).

.Os estudos também relatam que a reducdo da densidade mineral 0ssea pode estar
diretamente relacionada com pequenas alteracfes no IMC, que se associam a um aumento da
gordura corporal e reducdo da massa magra desses pacientes. Nesse contexto, a baixa ingestao
de célcio, a deficiéncia de vitamina D, e a pouca realiza¢éo de atividade fisica que geralmente estado
presentes nesses pacientes também podem contribuir tanto para a reducdo na DMO, quanto para

a ocorréncia de fraturas e osteoporose. (Marwa, Misra, Lopez, 2022; Lee at al 2020)

Outrossim, devido ao bloqueio do desenvolvimento das caracteristicas sexuais secundarias
e do eixo hipdfise-hipotdlamo-gbnadas, a supressdo da puberdade em pacientes pediatricos esta
relacionada com a necessidade de doses menores para a posterior terapia hormonal de afirmacéo,
Além de ser relacionada com a menor ocorréncia de efeito colaterais pela terapia hormonal (Jensen
et al. 2019).

Além disso, a supressao esta relacionada com a realizacdo de cirurgias menos invasivas
para homens trans, uma vez que a reducdo do tecido mamario é muito positiva para essa
populacdo. Entretanto, no caso das mulheres trans, a supressao de puberdade se mostra um fator
complicador para a cirurgia de afirmacdo, uma vez que a vaginoplastia geralmente é realizada
aproveitando o tecido peniano, que fica reduzido ap6s a supressao de puberdade, fazendo com
gue essas pacientes necessitem de cirurgias mais invasivas (Jensen et al. 2019; Mahfouda, Moore,
Siafarikas, Zepf, Lin, 2017; Van de Grift et al 2020; Mejia-Otero, White, Lopez. 2021).

Também é importante ressaltar que a supresséo de puberdade esta relacionada com uma
reducdo da fertilidade desses pacientes, ja que ela afeta eixo hormonal e para a producdo de
gametas, porém, os dados a respeito da fertilidade nessa populacdo sdo muito escassos,

necessitando de mais estudos para uma avaliacdo mais assertiva, (Shumer, Nokoff, Spack, 2016).

Por fim, uma das principais davidas que acompanham o uso dessa terapéutica em criancas
com DG é o possivel efeito negativo do blogueio da puberdade no desenvolvimento cognitivo dos
pacientes pediatricos. Nesse contexto, a puberdade é uma etapa extremamente importante para o
desenvolvimento e maturacdo do sistema neurolégico dos pacientes. Dessa forma, através do

resultado dos poucos estudos analisados nao foi apresentada uma relacao direta entre o uso de
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bloqueadores de puberdade e as variagbes no QI ou funcionalidade dos pacientes. Entretanto, a
guantidade escassa de estudos sobre 0 assunto e as pequenas amostras analisadas impedem que
seja feita uma proposicao definitiva sobre o efeito dessa medicacado na cognicao desses pacientes,
necessitando de estudos mais robustos que avaliem as variaveis relatadas (Staphorsius at al. 2015;

Arnoldussen; Hooijman; Kreukels; Vries, 2022).

CONCLUSAO

A supresséo de puberdade para adolescentes com DG é uma ferramenta terapéutica que
apresenta uma boa reducdo do sofrimento associado a condicdo, por inibir o eixo hipotalamo-
hipofise-gbnada ao nivel central, impedindo o surgimento das caracteristicas sexuais secundarias,
as quais acarretam maleficios, principalmente psiquicos, para jovens com DG. Portanto, tém-se
gue essa abordagem terapéutica apresenta uma grande melhora na salude mental desses
individuos, associada a uma reducdo na ansiedade generalizada, na depressdo, nos

comportamentos de automutilacdo e na ideacgéo suicida.

Ademais, o0 uso de agonistas de GnRH leva a necessidade de menores doses hormonais
na posterior terapia hormonal cruzada, que geralmente é seguida pela maioria dos pacientes,
caracterizada como o tratamento de afirmacdo para o género de identificacdo, apresentando
menores probabilidades de ocorréncia de efeitos adversos nesses pacientes. Além disso, as
principais desvantagens do uso da medicacdo analisada sdo: a reducdo na densidade mineral
0ssea, a diminuicdo no crescimento estatural e o impacto na cirurgia de afirmacdo sexual de

mulheres trans, que acabam necessitando de uma abordagem mais invasiva.

Dessa maneira, a imagem corporal e a funcionalidade desses pacientes pode ser afetada,
porém, ainda ndo existem dados estatisticos consideraveis sobre o impacto negativo do uso dessa
medicacdo em criancas e adolescentes com DG. Portanto, mesmo havendo pontos negativos,
conclui-se que a abordagem de adolescentes trans com agonistas de GnRH possui maiores
beneficios do que a conduta observacional, sendo sempre necesséaria a avaliagdo individual e
seriada dos pacientes pelo médico que realiza o0 acompanhamento durante o tratamento para a
avaliagdo adequada dos efeitos da medicacdo. Além disso, todos os riscos e beneficios da

terapéutica devem ser esclarecidos e discutidos com o paciente e com seus responsaveis.
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LIMITACOES

No presente estudo, observam-se limitacOes inerentes a metodologia de uma reviséo
sistematica de multiplos métodos, uma vez que na literatura cientifica ndo existe, até a data da
realizacdo do estudo, estudos clinicos randomizados que abordem o uso dos agonistas de GnRH
na populagdo pediatrica com DG. Por este motivo, ndo foi possivel realizar andlises estatisticas
consideraveis ou metanalise dos dados avaliados, jA que os estudos apresentam uma grande

diversidade metodoldgica.

Associados a isso, foi avaliado pelos pesquisadores uma quantidade muito pequena de
participantes nas amostras dos estudos clinico avaliados, o que também pode se caracterizar como
uma limitacdo das andlises realizadas. Por fim, os dados sobre o uso de GhRHa em grande parte
dos estudos estavam relacionados com a terapia de afirmacdo sexual, dificultando a andlise
direcionada apenas para a terapia de supressdo da puberdade e seus efeitos nos pacientes

pediatricos com DG.
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Abstract

Objective: This study investigated the relationship between maternal age and the risk of trisomy
21 (T21) in mothers over 35 years old by analyzing the incidence of T21 in Brazil from 2000 to
2020. Methods: A descriptive quantitative and cross-sectional methodology was employed, with
data collected from the DATASUS database and the Integrated Health Surveillance Platform.
IBM SPSS Statistics v23 software was used for statistical analysis. Results: A decrease in
pregnancies among younger mothers (15-24 years) and stable numbers for mothers over 35
were observed. There was a significant increase in births of children with T21 from mothers over
35 in the last decade. Conclusion: Data suggest the influence of biopsychosocial factors on the
significant increase in births of children with T21 from mothers over 35, as the total number of
pregnancies in this age group did not vary significantly over the two decades analyzed.
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Resumo

Objetivo: Este estudo investigou a relag&o entre idade materna e o risco de trissomia 21 (T21) em maes com mais de 35 anos analisando a incidéncia
de T21 no Brasil no periodo do ano 2000 ao ano de 2020. Métodos: Foi utilizada uma metodologia descritiva quantitativa e transversal onde os dados
foram coletados na base de dados DATASUS e na Plataforma Integrada de Vigilancia em Salde. A andlise estatistica foi feita com o software IBM
SPSS Statistics v23. Resultados: Observou-se uma queda no nimero de gestacdes entre maes jovens (15-24 anos) enquanto o numero de
gestacdes entre mdes com mais de 35 anos permaneceu estavel. Houve um aumento significativo no nimero de nascimentos de criangas com T21
de mdes com mais de 35 anos na Ultima década analisada. Concluséo: Os dados sugerem a influéncia de fatores biopsicossociais no aumento
significativo de nascimentos de criangas com T21 de mées com mais de 35 anos, dado que o nimero total de gestacdes nesta faixa etaria ndo variou
significativamente nas duas décadas analisadas.

Palavras-chave: Idade maternal; Trissomia 21; Sindrome de Down; Gravidez; Incidéncia.

INTRODUCTION

Down Syndrome (DS), or Trisomy 21 (T21), is a genetic condition resulting in intellectual
disability due to an extra chromosome in chromosome pair 21. Individuals with Down syndrome
exhibit a delay in neuropsychomotor development, which is associated with low muscle tone and
challenges in maintaining posture and balance. DS may also manifest distinctive physical
characteristics, such as a flat face, almond-shaped eyes, and a single crease in the palm. These
characteristics can vary in severity from person to person. Although DS may present significant
challenges, many individuals with this syndrome lead fulfilling lives, achieving various
developmental milestones and positively contributing to their communities (Knychala et al., 2018).
In Trisomy 21 (T21), the genetic origin lies in an additional chromosome 21, resulting in 47
chromosomes instead of the usual 46. This extra chromosome can occur during the formation of
reproductive cells, eggs, or sperm in a nondisjunction process. Nondisjunction happens when
chromosomes fail to separate properly during cell division, leading to an unequal distribution of
chromosomes in the resulting cells. As a result, when an egg or sperm with an extra chromosome
21 combines with a normal egg or sperm during fertilization, the resulting embryo ends up with three
copies of chromosome 21 instead of the usual two. This genetic anomaly leads to the characteristic

features and health challenges associated with Down syndrome (Ferreira et al., 2019).

One of the primary features of Down syndrome (DS) is a delay in intellectual development,
as well as physical characteristics such as folds in the eyelids, a flat facial profile, upward-slanting
eyes, hypotonia, and small hands, among others. Individuals with DS may also experience
additional health issues, including heart disease, hearing and vision problems, obesity, premature
aging, and neurological difficulties. Research has identified maternal parental origin as the cause of

chromosome 21 in 95% of cases (Ferreira et al., 2019).
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Maternal age is a critical factor in pregnancy, with research indicating that the ideal
reproductive age range is typically considered to be between 18 and 35 years old. Beyond this age
range, particularly after the age of 35, women may face increased risks during pregnancy. This is
primarily due to the natural decline in the quantity and quality of a woman's eggs as she ages. With
advancing maternal age, there is a heightened likelihood of chromosomal abnormalities occurring
in the developing fetus, including Trisomy 21, the chromosomal anomaly associated with Down

syndrome (Franasiak et al., 2014).

The risk of chromosomal abnormalities, such as Trisomy 21, tends to rise exponentially with
maternal age, especially after the age of 35. This is because older eggs are more prone to errors
during cell division, increasing the chance of an extra chromosome 21 in the resulting embryo.
Therefore, maternal age is a crucial factor to consider in prenatal care, and women over the age of
35 are often offered additional screening and diagnostic tests to assess the risk of chromosomal
abnormalities in their pregnancies (Ferreira et al., 2019).

At the end of the reproductive age, pregnancy has significantly increased worldwide (Veiga
et al. 2019). Due to various social transformations, such as increased levels of education influencing
the economic and cultural spheres, women are giving birth later in life. Therefore, this puts them at
a higher risk for developing complications during pregnancy, thereby making their pregnancy high-
risk (Aldrighi et al., 2016). The likelihood of developing genetic syndromes, such as Edwards
syndrome, Patau syndrome, and Down syndrome, is lower in women who are pregnant at the

optimal age (Ferreira et al. 2022).

In Brazil, the percentage of births to mothers of advanced maternal age increased from
7.6% in 1994 to 15.5% in 2018. Despite awareness of the potential maternal-fetal complications due
to advanced age, the rate of such cases continues to rise (Brasil, 2022).

In diagnosing Down syndrome (DS), various methods are available to assess the likelihood
of a chromosomal abnormality such as Trisomy 21. One common method is prenatal screening,
which involves non-invasive tests such as maternal serum screening and ultrasound examinations.
These tests can provide an indication of the likelihood of Down syndrome in the fetus, allowing
parents to make informed decisions about further diagnostic testing for a definitive diagnosis;
diagnostic tests such as chorionic villus sampling (CVS) or amniocentesis may be performed. These
procedures involve sampling fetal cells or amniotic fluid to directly analyze fetal chromosomes. While
these tests carry a small risk of miscarriage, they provide a highly accurate diagnosis of Down

syndrome. In recent years, non-invasive prenatal testing (NIPT) has also become available, which
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involves analyzing cell-free fetal DNA circulating in the mother's blood. NIPT offers a highly accurate
screening option with a lower risk of miscarriage compared to invasive diagnostic tests. Overall, the
availability of these diagnostic methods allows healthcare providers to offer comprehensive prenatal
care and support to families facing the possibility of a child with Down syndrome. Additionally, early
diagnosis enables families to access appropriate medical care and support services, facilitating
better outcomes for the child and their family (Schettini et al., 2022).

Health professionals must provide them with all pregnant women and provide them with vital
information throughout the gestational period, which facilitates proper emotional growth in women
during pregnancy. Nurses are instrumental in offering guidance on healthcare during pregnancy and
postpartum care and supporting the woman's future necessities. Therefore, competent and
experienced professionals who offer guidance and support to these women, promoting improved
outcomes for late-term pregnancies, can be game changers throughout gestation (Aldrighi et al.,
2016).

This study was based on the following guiding question: What is the statistical significance
of advanced maternal age in the birth of children with Down syndrome? Sample tests were

conducted to confirm the hypothesis's significance.

This study aims to examine the incidence of trisomy 21 (T21) cases among mothers in
pregnancies in different age groups in Brazil between 2000 and 2020. Its primary objective is to

investigate the variation in the number of births with T21.

METHOD

This study utilized primary data from the Department of Informatics of the Brazilian Unified
Health System (DATASUS) and the Integrated Health Surveillance Platform between 2000 and
2020. Ethical evaluation was not required as per the National Health Council's Resolution 510/16,

which waives ethical appraisal in the sole paragraph of Article 1.

This is a descriptive quantitative cross-sectional study. The Department of Informatics of the
Brazilian Unified Health System (DATASUS) provided data on the number of children born between
2000 and 2020. The Integrated Health Surveillance Platform collected information on the total

number of children born with Trisomy 21 (Down Syndrome).
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Data from women aged 15 to 40 years and older during pregnancy were analyzed to
determine the total number of births and children born with Trisomy 21 from 2000 to 2020. Data on
total births and births of children diagnosed with Trisomy 21 were sourced from the government
websites DATASUS and Plataforma Integrada em Saude, collected in August 2022. The data were
collated and organized in Microsoft Office Excel 2019 spreadsheets for descriptive analysis and
subsequent statistical testing.

IBM SPSS Statistics version 23 was utilized for data analysis. Initially, assumptions for
univariate analysis, including normal distribution, extreme data, missing data, and homogeneity of
variance, were tested. The mean and standard deviation were used to describe the data. The
collected years were segregated into decade periods (first decade: 2000-2010, second decade:
2011-2020). The number of children with Trisomy 21 was normalized by the total number of births
and then multiplied by 1000 (PT21). An unpaired t-test was utilized to compare the decades. An age
group comparison was conducted using a one-way ANOVA, followed by the Bonferroni post hoc
test. A two-way ANOVA was performed to evaluate the interaction between the decade and age
groups for the total number of births and percentage variables. Statistical significance was

considered at p < 0.05 for all tests.
RESULTS

Two comparisons were made: the first was between the decades and the percentage of
births of children with Trisomy 21(PT21), and the other was between the decades with the total
number of births. In the first comparison, it was verified that there was an increase in the number of
births with T21 in the age groups between 35 to 39 years and over 40 years, while in the other age
groups, there was no significant increase. In the second comparison, there was only a decrease in
total births in relation to the 15 to 24 age groups, while in the other age groups there were few
significant differences.

No significant differences were identified for the total number of births when the decades
were compared [t(82) = 0.181; p = 0.856], as well as the percentage of births with Trisomy 21 (PT21)
[t(82) = 1.484; p = 0.142] (Table 1).
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Table 1 - Analysis of the percentage of births of children with T21

Decades

Variable 2000-2010 2011-2020 Total p-value
Mean * sd Mean * sd Mean * sd

Total number of births /106 7,41+ 6,27 7,18 £5,39 7,30+ 5,83 0,856

Percentage of births of 257+ 3,60 4,06 + 5,47 328+462 0,142

children with T21 x 103
Source: The authors

When the age groups were compared, significant differences were identified in total births
[F(3.80) = 799.01; p < 0.001]; Post hoc analysis showed that there are significant differences (p <
0.001) in the comparison between all age groups and the younger the age group, greater is the
number of births. With regard to PT21, a significant difference was also found [F(3.80) = 49.40; p <
0.001]. The age group 15 to 24 years old (mean = 0.29 *+ 0.15) had a lower percentage when
comparing the age groups 35 to 39 years old (mean = 2.79 = 1.56; p < 0.001); 0.029) and over 40
years old (mean = 9.48 + 5.34; p < 0.001). The age group over 40 years old also had a higher
percentage in the comparison between the age groups 25 to 34 years old (mean = 0. 58 + 0.29; p
< 0.001) and 35 to 39 years old (p < 0.001) (Table 2).

Table 2 - Analysis of the difference between age groups

Age group
15to 24 25to0 34 35to 39 over 40 Total
Variables years old years old years old years old p-Value
Mean + sd Mean + sd g/ldean * Mean + sd g/ldean *
Total number of 2,62+ 7,30 =
births /106 13,74+ 1,95 12,14 + 0,65 055 0,70+ 0,12 5.83 > 0,001
Percentage of births
of children with T21 x 0,29 + 0,14 0,57 £ 0,29 i’78 * 9,47 +5,34 328+ > 0,001
103 ,56 4,62

Source: The authors

The two-way ANOVA identified the interaction between decade and age group [F(3.76) =
53.747; p < 0.001; np2 = 0.680]. When the two decades were compared, a decrease in births of
children with mothers aged between 15 and 25 years (p < 0.001) was found, and an increase was
observed for the age groups between 25 and 34 years (p < 0.01) and 35 to 39 years old (p < 0.05)
(Graph 1).
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Graph 1 - Data on the total number of births in the last two decades by age groups.
Source: The authors
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Graph 2 - Percentage of births with trisomy 21 in the last two decades by age groups.
Source: The authors
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The PT21 variable showed no significant interaction [F(3.76) = 2.678; p = 0.053; np2 =
0.096] (Table 2) despite indicating a trend and an average effect magnitude. There was no increase
in PT21 in the comparison between decades for the age group between 15 and 25. However, the

most significant increase occurred in the age groups of more than 40 and 35 to 39 (Graph 2).

DISCUSSION

Throughout the studied decades, there has been an increase in the birth rate of T21 children
related to maternal age groups between 35 and over 40 years, confirming the hypothesis that late
pregnancy can lead to chromosomal abnormalities, one of which is T21. Studies indicate that in
Brazil, there has been arise in pregnancies in women above 35 years old, especially in middle-class
layers. There was a significant representation in the South and Southeast regions in 2015, with an
increase in mothers aged 30 to 39 (Martins & Menezes, 2022).

In contemporary society, women are increasingly delaying pregnancy due to a myriad of
interconnected factors that reflect shifts in social norms, economic structures, and personal
aspirations. One prominent reason for postponing pregnancy is the pursuit of career advancement
and professional fulfilment. With more women pursuing higher education and entering the
workforce, many delay starting a family to focus on building their careers and achieving financial
stability. The changing dynamics of modern relationships also contribute to delayed pregnancies,
as individuals may prioritize finding the right partner and establishing a strong emotional bond before
starting a family. Furthermore, fertility awareness and family planning have evolved significantly,
allowing women greater control over their reproductive choices. The widespread availability of
contraception and reproductive technologies has empowered women to make informed decisions
about when to conceive, leading to a trend of delayed childbearing. Moreover, societal attitudes
towards motherhood have shifted, with many women opting to postpone pregnancy until they feel

emotionally and psychologically prepared to take on the responsibilities of parenthood.

Economic factors also play a significant role in the decision to delay pregnancy, as rising
living costs and economic uncertainties may deter couples from starting a family until they feel
financially secure. Additionally, cultural and societal pressures, such as the idealization of youth and
beauty, can contribute to women feeling compelled to postpone pregnancy to maintain their
perceived attractiveness and vitality. The decision to delay pregnancy is multifaceted and reflects
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the complex interplay of individual aspirations, societal expectations, and economic realities in the
contemporary world (Fernandes & Martins, 2018).

As a result, late female reproduction is more prone to complications during pregnancy and
childbirth, considering it a high-risk pregnancy. There is no public policy specifically aimed at this
group of women with advanced maternal age; therefore, specialized care for these women falls
within the general guidelines and manuals of the Ministry of Health, focused on managing high-risk

pregnancy and prenatal care (Viellas et al.,2021).

Pregnant women over 35 years old are predisposed to diseases such as diabetes and
hypertension, for example, and may have a higher likelihood of experiencing perinatal
complications, including abortions, congenital anomalies, pre-eclampsia, eclampsia, and premature
births. Hence, they fall into the classification of high-risk pregnancies, requiring monitoring by
specialists and acquiring more knowledge. Studies show that Down Syndrome is one of the
chromosomal abnormalities most relevant to maternal age and associated factors (Cosme et al.
2017).

It is essential to emphasize to mothers that the motor development of individuals with Down
Syndrome is influenced by multiple factors, including biological, psychological, social, and
environmental characteristics. Therefore, the environment in which these individuals are placed can
play a facilitating role in their development. The home environment offers numerous opportunities
for stimuli that can serve as potential for action, learning, and skill development (Ferreira et al.,2019).

As a limitation of the study, we acknowledge the absence of current data from the Integrated
Health Platform for the past two years (2021-2022), confining our analysis to the past 20 years.

The results of this study can benefit nursing practice regarding the communication of a DS
diagnosis. Healthcare professionals must possess appropriate communication skills. Nurses caring
for families and children are integral to the maternal experience and play a crucial role during

pregnancy by providing information, support, and a welcoming environment (Souza et al.,2023).

When informing parents of a diagnosis, nurses should possess knowledge of DS and
communicate fundamental care to facilitate their child's integration into society and ensure lifelong
respect for the child. They should avoid making subjective evaluations, use clear and concise

language, and adhere to formal language principles (Gadonski et al., 2022).

It can be inferred that the total number of births to mothers aged between 15 and 24

decreased significantly between the first and second decades analyzed. This suggests that the
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female population avoids pregnancies in the early reproductive years or chooses to have children
during the middle reproductive years (25 to 34 years).

The total number of pregnancies among women of advanced reproductive age exhibited a
slight increase during the second decade analyzed, reinforcing the perception of the desire of
women to delay motherhood. Conversely, the total number of births to mothers over 40 years old

remained stable during the two decades analyzed.

The proportion of children born with T21 in pregnancies to mothers in their early reproductive
years remained stable over the two analyzed decades. However, among pregnancies to mothers of
intermediate reproductive age, the percentage increased slightly, indicating that external factors
may have contributed to the rise in T21 incidence in this age group in the second decade (2011-
2020). The proportion of births of children with T21 to mothers of advanced reproductive age,
compared to the total number of births to mothers over 40, saw a significant increase in the second
decade analyzed. This supports the hypothesis that possible external biopsychosocial factors may

increase T21 in later pregnancies.

CONCLUSION

This study reveals a trend of women delaying childbirth. Nonetheless, late pregnancies pose
a significant risk of high-risk pregnancies and the potential birth of children with Trisomy 21. In the
second decade under examination, there was a notable escalation in the ratio of T21 births among
mothers of advanced reproductive age relative to the overall birth count and specifically to mothers
over 40. This bolsters the conjecture that potential external biopsychosocial influences might
contribute to the rise of T21 incidence in later gestations. Therefore, nurses serve as support for
mothers and families with a child diagnosed with DS, offering attentive listening and information
about the syndrome.
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