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APRESENTACAO

Vivemos em uma era na qual se obter informagdes ndo € o problema; a questdo ¢
saber qual informagao ¢ veridica e qual se encaixa no contexto em que estamos inseridos.
Na area da saude, ndo ¢ diferente: todos os dias surgem estudos e evidéncias que podem
mudar o diagndstico, manejo ou até mesmo prevengao de doengas, e saber interpreta-los
¢ essencial. Assim, a Pratica Baseada em Evidéncias tem como objetivo transformar
informacao em cuidado, ciéncia em pratica, conhecimento em impacto real na vida das
pessoas. Este livro, resultado do esfor¢o entre estudantes, professores e profissionais,

nasce desse compromisso.

Organizado pelo Centro Académico Sebastido Lazaro Pereira em parceria com
docentes da Faculdade de Medicina de Formosa, esta obra reune resumos expandidos
elaborados por estudantes de medicina sob orientagao de especialistas de diversas areas

da saude.

Ao longo de 10 capitulos, o leitor encontrard uma selecdo ampla e atualizada de
temas essenciais para a pratica clinica: doencas infecciosas, condigdes metabolicas,
emergéncias obstétricas, intoxicacdes, acesso a saude, avangos na terapia com células-

tronco, entre outros topicos fundamentais para o cenario médico atual.

Mais do que um compilado de conteudos, esta obra surgiu do comprometimento
de estudantes que entendem a ciéncia como base do cuidado em saude, de professores
que compartilham sua experiéncia, e de uma instituigdo que valoriza a producdo

académica como ferramenta de transformacao.

Que este livro inspire novas perguntas e fortaleca a formacao médica.

Heliara Maria Spina Canela



PREFACIO

O médico ¢ um cientista? Talvez a resposta inicial para essa pergunta seja “mas o
que ¢ ciéncia?” O dicionario Michaelis possui diversas defini¢gdes para essa palavra,
destaco trés: “Conhecimento sistematizado como campo de estudo”, “Observacao e
classificagcdo dos fatos inerentes a um determinado grupo de fendmenos e formulacao das
leis gerais que o regem”, “Ramo especifico do conhecimento, caracterizado por seu
principio empirico e l6gico, com base em provas concretas, que legitima sua validade”.

Tendo as definigdes em mente, retomo a pergunta. O médico € um cientista? A
medicina ¢ uma ciéncia? Vocé, estudante de medicina ou ja formado, pensa estar em um
ambiente cientifico? Sua faculdade apoia o desenvolvimento de pesquisas, revisoes,
produgdes que observam o rigor cientifico? Quando vocé prescreve um medicamento
para o paciente, existe uma metodologia seguida ou vocé prescreve apos ter visto um
colega fazer o mesmo? A Medicina Baseada em Evidéncias (MBE) tenta responder a
essas questoes.

A MBE surge para tentar elucidar um ponto importante: a sistematizacao do fazer
médico propicia uma probabilidade melhor de um bom desfecho para o paciente. Como
vimos, sistematizar ¢ ciéncia. Porém, a MBE entende que o atendimento médico ¢ mais
complexo do que parece. O resultado ¢ a criacdo de um tripé: buscar as melhores
evidéncias cientificas, entender a influéncia da experiéncia clinica e, por fim, levar em
consideragdo os valores e preferéncias do paciente. Diante disso, a MBE deixa um recado
claro para a classe médica: toda conduta precisa do melhor grau possivel de
confiabilidade, o que implica na constante revisitagao dos saberes.

Neste livro, vocé encontrara 11 chances de revisitar seus saberes, 11 chances de
reaprender, 11 chances de demonstrar sua humildade diante da vastiddo oceénica do
conhecimento médico. Aproveite essas chances. Aproveite outras chances. Em ocasidao
nenhuma pare de buscar conhecimentos novos e revisitar conhecimentos antigos. Vocé é
um cientista e existem varias ciéncias diferentes, algumas mais artisticas que outras, mas
todas trazem algo em comum: a ciéncia ndo para de evoluir e os cientistas ndo param de
aprender.

Marcus Oliveira
Professor do curso de Medicina da Universidade de Rio Verde

Campus Formosa
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CAPITULO 1

CONDICOES DE SAUDE E ACESSO AO SISTEMA UNICO DE
SAUDE ENTRE CAMINHONEIROS NO BRASIL: UMA
REVISAO BIBLIOGRAFICA

Marcos Rucinski Spiess'; Anderson Andrade Barbosa?;
Raissa Prado de Morais®; Ludmila Lima-Silveira®.
DOI-CAPITULO: 10.47538/AC-2026.36-01

RESUMO: No Brasil, o transporte rodovidrio constitui o principal eixo da matriz
logistica nacional, sendo responsavel por 64,9% das cargas movimentadas. Os
caminhoneiros, embora desempenhem papel essencial para o funcionamento econémico
do pais, estdo submetidos a longas jornadas de trabalho, condi¢des laborais adversas e
dificuldades no acesso aos servigos de saude. O objetivo do presente estudo foi realizar
um levantamento bibliografico acerca das condi¢des de saude e a cobertura assistencial
entre caminhoneiros brasileiros, com base na literatura cientifica ¢ em dados oficiais
nacionais. Trata-se de uma revisao bibliografica realizada na Biblioteca Virtual em Saude,
utilizando os descritores “caminhoneiro” e “satide”, combinados pelo operador booleano
AND, com inclusdo de estudos publicados nos tltimos dez anos em lingua portuguesa.
As andlises foram complementadas por dados oficiais da Policia Rodoviéria Federal e da
Confederagao Nacional do Transporte. Os resultados evidenciam elevada prevaléncia de
fatores de risco cardiometabolicos, sedentarismo, auséncia de acompanhamento regular
em saude e dificuldades estruturais de acesso a Atencdo Primaria a Saude. Como
consequéncia, a associacdo entre condi¢cdes de saude precdrias de caminhoneiros e o
estresse ocupacional implicam na maior ocorréncia de acidentes de transito envolvendo
veiculos de carga, inclusive com expressiva fatalidade. A partir disso, conclui-se que os
caminhoneiros constituem uma populagdo vulneravel e historicamente negligenciada
pelas politicas publicas em satde, demandando estratégias especificas de saude coletiva
voltadas a ampliagdo do acesso, a promoc¢ao da saude e a prevencao de agravos tanto em
ambito individual quanto coletivo.

PALAVRAS-CHAVE: Caminhoneiros. Saude do trabalhador. Satde coletiva. Acesso ao
SUS.

1 Doutor em Antropologia — UFPR. Académico de Medicina — UNIRV Formosa. http://lattes.cnpq.br/6288
86827469366. https://orcid.org/0000-0002-9590-2386. E-mail: marcos.spiess@academico.unirv.edu.br

2 Bacharel em Engenharia de Energia — UnB. Académico de Medicina — UNIRV Formosa. http:/lattes.
cnpq.br/5131897014693793. https://orcid.org/0009-0002-3422-2333. E-mail: anderson.barbosa@acade-
mico.unirv.edu.br

3 Bacharel em Medicina Veterinaria — Anhanguera. Académica de Medicina — UNIRV Formosa. https:/
/orcid.org/0009-0003-9839-2283. E-mail: raissa.prado@academico.unirv.edu.br

4 Doutora em Fisiologia — USP. Docente do Bacharelado em Medicina — UNIRV Formosa. http:// lattes.
cnpq.br/1914151516069737. https://orcid.org/0009-0000-8410-0022. E-mail: ludmila.silveira@unirv.edu.br
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INTRODUCAO

O modal rodoviario ocupa posi¢ao central no sistema de transporte brasileiro,
sendo responsavel por aproximadamente dois ter¢os da movimentagcdo de cargas no
territorio nacional (CNT, 2022). Nesse contexto, os caminhoneiros assumem papel
estratégico para a manutencdo da cadeia produtiva, do abastecimento interno e da
integracdo econdmica entre as regides do pais. Estima-se que cerca de trés milhdes de
trabalhadores atuem nesse setor, exercendo atividades marcadas por longas jornadas,
pressao por prazos, irregularidade do sono e afastamento prolongado do convivio familiar

(Frey, 2022).

Apesar de sua relevancia socioecondmica, a saide dessa populagdo permanece
pouco contemplada pelas politicas publicas. Alguns estudos tém apontado que os
caminhoneiros enfrentam dificuldades no acesso aos servigos de saude, especialmente a
Atencao Priméria, em razdo da incompatibilidade entre os horarios de funcionamento das
Unidades Basicas de Satude e a rotina laboral imposta pela atividade rodoviaria (Dos
Santos et al., 2023; Taube; Carlotto, 2018; Rocha; Lemes; Santos, 2017). Soma-se a isso
a auséncia de vinculo longitudinal com o Sistema Unico de Satde, o que compromete a

continuidade do cuidado e a adogdo de praticas preventivas (Hino et al., 2017).

Sob a perspectiva da Saude Coletiva, essas condi¢cdes configuram um cenario de
vulnerabilidade acrescida, no qual a interseccionalidade de fatores ocupacionais, sociais,
etarios e organizacionais contribuem para o agravamento de doengas cronicas e para a
invisibilidade dessa popula¢do nos sistemas de saude (Sousa; Bacatum, 2024). Ademais,
destaca-se que as repercussoes das condigdes de satide dos caminhoneiros extrapolam o
ambito individual, pois conforme o Atlas da Década de A¢des para Seguranca Viaria
(PRF, 2011-2020), acidentes de veiculos de carga acabam impactando diretamente a
seguranga vidria e a coletividade. Apesar dessas evidéncias, ainda sdo escassos estudos
que integrem os dados oficiais nacionais e a literatura cientifica para analisar de forma

sistematizada as condi¢des de satde e a cobertura assistencial dessa populagao.

12



OBJETIVO

Realizar um levantamento bibliografico acerca das condi¢des de saude e a
cobertura assistencial entre caminhoneiros brasileiros, com base na literatura cientifica e

em dados oficiais nacionais.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo bibliografica, de carater descritivo, realizado por
meio da Biblioteca Virtual em Satde (BVS). Para tanto, utilizaram-se os descritores
“caminhoneiro” e “satde”, combinados pelo operador booleano AND. Foram incluidos
estudos publicados nos ultimos dez anos, disponiveis na integra e redigidos em lingua

portuguesa.

A pesquisa inicial identificou 12 artigos, dos quais, ap6s leitura exploratéria do
titulo e resumo: 4 trabalhos foram excluidos por investigarem outros profissionais
motoristas € ndo abordarem especificamente a salide de caminhoneiros; e, 3 foram
excluidos por ndo tratarem de saude, mas de aspectos gerais da vida dos caminhoneiros

e/ou motoristas em geral.

ApOs a investigacdo exploratoria, passou-se a leitura integral dos trabalhos. Nesta
etapa, foram selecionados 5 artigos publicados na integra na BVS e que abordavam
especificamente as condi¢des de saude e/ou de acesso aos sistemas de saude por
motoristas caminhoneiros no Brasil. Nesta etapa, 1 artigo foi excluido por incluir em seus

resultados dados sobre motoristas ndo caminhoneiros.

Este trabalho considerou ainda dados secundarios provenientes da Policia
Rodoviaria Federal, especialmente do Atlas da Década de Agdes para Seguranga Viaria
(2011-2020), e por dados publicados pela Confederacao Nacional do Transporte (2021)

que tragou um perfil de saude e das condi¢des de trabalho dos caminhoneiros brasileiros.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir da pesquisa na BVS foram selecionados cinco artigos, dos quais: um

destacou a implantacdo do Cartdo de Satde do(a) Caminhoneiro(a) e o impacto desta

13



politica publica no cotidiano dos motoristas caminhoneiros (Dos Santos et al., 2023);

outro trabalho avaliou a percepg¢ao de estressores laborais conforme tipo de rota utilizado
para o trabalho (Taube; Carlotto, 2018); um investigou a exposi¢ao dos caminhoneiros a
infec¢des sexualmente transmissiveis (Rocha; Lemes; Santos, 2017); e, por fim, um artigo
problematizou o acesso dos caminhoneiros a servigos basicos de saude e como o estar em
transito dificulta um monitoramento e acompanhamento continuo de saude (Hino et al.,
2017). Um estudo, inicialmente elegido para analise, foi excluido por ndo abordar a satde
dessa categoria de trabalhadores especificamente e por incluir dados sobre outros

motoristas ndo caminhoneiros (Messias et al., 2018).

Considerando os 4 artigos que abordaram diretamente as condigdes de saude e o
acesso de motoristas caminhoneiros aos servicos de saude, tem-se que eles sao unanimes
ao demonstrar que os caminhoneiros apresentam elevada exposi¢do a fatores de risco,
principalmente: sedentarismo, alimentacdo inadequada, privagdo de sono e estresse
ocupacional. Além disso, ambos apontam fatores de negligéncia tanto individual quanto

institucional acerca da satde desses trabalhadores.

Por sua vez, considerando o Atlas da Década de A¢des para Seguranga Viaria da
PRF 2011-2020 (Brasil, 2021), verificou-se que 21,9% dos acidentes em rodovias
federais envolveram veiculos de carga, e 41,1% dos acidentes fatais estavam associados
a esses veiculos. No periodo, 40.460 acidentes tiveram como causa presumivel mal stbito
ou sono ao volante, resultando no atendimento de mais de 1.200 caminhoneiros. No
mesmo viés, a CNT (2021) identificou que 81,8% dos caminhoneiros estdo acima do
peso, 18,1% sdo hipertensos, 43% sedentarios e 35% nao realizam exames periodicos.
Além disso, 21% nao consultam médico ha mais de dois anos e 18% nunca testaram a
glicemia. Entre as principais barreiras citadas como obstaculos ao cuidado estdo a
incompatibilidade de horérios, a auséncia de Unidades Basicas de Saude proximas a

pontos de parada para descanso de motoristas e a falta de vinculo formal com o SUS.

Os estudos analisados evidenciam multiplas vulnerabilidades relacionadas a saude
dos caminhoneiros. Destaca-se elevada prevaléncia de fatores de risco cardiometabolicos,
como sobrepeso e hipertensao arterial, além de sedentarismo e baixa adesdo a realizagao
de exames periodicos. Segundo dados da Confederagao Nacional do Transporte (2021),

parcela significativa desses trabalhadores nao consulta médicos regularmente e nunca
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realizou exames basicos, como aferi¢do de glicemia, o que favorece o diagndstico tardio

de doencas cronicas. Neste contexto, iniciativas como a implantacdo do Cartdo de Saude
do(a) Caminhoneiro(a) representou avangos pontuais, porém ainda insuficientes para

suprir as demandas assistenciais dessa populagao.

No ambito da seguranga viaria, os dados da Policia Rodovidria Federal (2021),
indicam que veiculos de carga estdo envolvidos em parcela expressiva dos acidentes em
rodovias federais, especialmente nos eventos fatais. Registros apontam que uma
proporg¢ao relevante desses acidentes tem como causa presumivel o mal subito ou o sono
ao volante, o que reforga a relagdo entre condigdes de saude inadequadas, fadiga

ocupacional e risco aumentado de acidentes.

CONCLUSAO

Os caminhoneiros brasileiros configuram uma populacao vulneravel, exposta a
condig¢des laborais adversas e com baixa cobertura assistencial. A dificuldade de acesso
aos servicos de saude, associada a limitada adesdo a praticas preventivas, tem
intensificado o agravamento de doencas cronicas e, somado ao envelhecimento da
categoria desses profissionais, tem contribuido para o aumento do risco de acidentes de

transito relacionados a fadiga e ao mal subito ao volante.

Considerando as comorbidades ja associadas aos riscos laborais desses
profissionais, a auséncia de um acesso regular ao SUS e as comorbidades associadas ao
envelhecimento, esse grupo populacional tem apresentado um alerta a segurancga vidria e

a urgente implementacao de politicas especificas para os caminhoneiros.

Por isso, entende-se que ¢ imprescindivel o fortalecimento de estratégias de Saude
Coletiva direcionadas a essa categoria, com ampliacdo do acesso a Atencdo Primaria a
Saude, desenvolvimento de agdes de promocgdo e prevengdo compativeis com a rotina
laboral e integragdo intersetorial entre saude, transporte e seguranca viaria. Essas medidas
visam beneficiar ndo apenas o motorista individual, mas toda a coletividade que com eles

compartilham as rodovias brasileiras.
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CAPITULO 11

INTOXICACOES POR METANOL PRESENTES EM BEBIDAS
ALCOOLICAS NO BRASIL
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RESUMO: O alcool metilico ¢ um alcool de uso industrial amplamente empregado como
aditivo de combustiveis e na sintese de produtos quimicos. Devido a semelhanca
organoléptica com o etanol, pode ser inadvertidamente ingerido, sobretudo em bebidas
alcodlicas ndo registradas, configurando relevante risco a saude publica. A intoxicagdo
por metanol apresenta evolugao clinica tipica em trés fases: inicialmente, manifestagdes
inespecificas (como cefaleia, tontura e nduseas); posteriormente, desenvolvimento de
acidose metabolica grave e, em estdgios mais avancados, ocorréncia de neuropatia optica
e comprometimento neuroldgico central, podendo resultar em sequelas permanentes ou
obito. O estudo tem como objetivo tragar um perfil epidemiologico de casos e obitos de
intoxicacdo por metanol no Brasil em 2025 e analisar a distribui¢ao dos casos por regido.
Consiste em um estudo observacional baseado em dados secundarios obtidos pelo
Ministério da Satde. Durante o periodo analisado, foram registrados 765 casos
(confirmados, suspeitos e descartados), com maior ocorréncia na regido do Sudeste (546
casos), seguido por Nordeste (122 casos), Sul (62 casos), Centro-Oeste (62 casos) e Norte
(4 casos). No mesmo periodo de observacao, foram registrados 59 6bitos associados aos
registros de casos por intoxica¢do por metanol- Conclui-se que os resultados obtidos
contribuem para uma melhor compreensdo do perfil epidemioldgico regional da
intoxica¢do por alcool metilico, demonstrando ser um problema de saude publica,
reforcando a importancia do fortalecimento das acdes de vigilancia, prevengdo e
qualificacdo dos profissionais de saude com o intuito de reduzir a quantidade de casos e
diminuir a taxa de mortalidade.

PALAVRAS-CHAVE: Metanol. Intoxicacdo. Alcool metilico.
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INTRODUCAO

O metanol ¢ um tipo de alcool utilizado como solvente, insumo quimico e
combustivel, diferente do etanol que ¢ utilizado amplamente e regularizado para o
consumo humano. Entretanto o alcool metilico tem sido identificado na composi¢ao de
bebidas alcodlicas adulteradas ou em produtos ilegais e consequentemente gera impacto
a saude da populagdo. O consumo do metanol gera uma intoxicagdo que causa um grande
problema para saude publica mundial. Esse composto ¢ metabolizado no figado pela
enzima desidrogenase, originando metabolitos toxicos como o formaldeido e acido
formico, que agravam no sistema nevoso central, trato gastrointestinal e nervo optico

(Daniel, 2023; Silva et al., 2025).

A quantidade de metanol que gera toxicidade no organismo varia de 15 a 500 ml
de uma solugao a 40% a 60 a 600ml de metanol puro, o risco da intoxicacao ¢ elevado na
presenga de baixas concentracdes hepaticas de tetrahidrofolato, o que impacta a taxa de

metabolismo (Kraut; Kurtz, 2008).

Os sinais e sintomas da toxicidade do metanol possuem inicio 0,5 a 4 horas apos
sua ingestdo. Nas primeiras horas apds o consumo, as manifestacdes clinicas sdo bastante
similares a intoxicagdo por etanol, gerando niuseas, émese, astenia, algia abdominal,
cefaleia, vertigem e ataxia. Apos o periodo de laténcia, com duragdo de 6 a 24 horas,
evolui para um quadro de acidose metabdlica, causando hiperventilagdo compensatoria,
taquipneia, taquicardia e hipotensao, resultando em uma redugao do nivel de consciéncia,
progredindo em casos graves a coma e convulsdes. J4 os sintomas oculares, podem
ocorrer precocemente, paciente pode apresentar visdo turva, fotofobia e sensacdo de

“névoa”, evoluindo para perda de visao subita e bilateral (Daniel, 2023; Nekoukar, 2021).

Na suspeita ou confirmacdo de intoxicacdo por metanol, a abordagem deve ser
imediata e sistematizada, com prioridade a estabilizagdo do paciente. Isso inclui garantia
de vias aéreas desobstruidas, suporte ventilatério conforme necessidade € monitorizagao
continua dos parametros vitais, abrangendo diurese, glicemia capilar e avaliagdo pupilar.
Deve-se instituir hidratacdo venosa adequada para manutencao da perfusdo tecidual e da
diurese, além da realizagdo de eletrocardiograma de 12 derivagdes. Ressalta-se que
medidas de descontaminagdo gastrointestinal, como lavagem géstrica e uso de carvao

ativado, ndo sao recomendadas. O diagnodstico fundamenta-se na integracao entre achados
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clinicos e laboratoriais. Entre os exames essenciais, destacam-se gasometria arterial,

eletrélitos séricos (incluindo cloreto e bicarbonato), ureia, creatinina, glicemia, provas de
funcdo hepatica, hemograma completo e osmolaridade sérica, com calculo do gap
osmolar e do anion gap. A confirmagdo diagnoéstica ¢ estabelecida pela dosagem da

concentragdo sérica de metanol (Sao Paulo, 2025).

Para o tratamento de uma intoxica¢do por metanol ¢ necessario a inibi¢do do
alcool desidrogenase por meio do antidoto fomepizol ou etanol intravenoso ou oral. No
caso da acidose metabdlica, deve ser corrigida com o uso de bicarbonato e administrado
acido folinico ou folico para favorecer a metabolizagao do formiato. Em casos de acidose
refrataria, comprometimento visual, insuficiéncia renal ou concentragao alta de metanol
no organismo ¢ fundamental a hemodidlise de emergéncia. Nesse cenario, a rapida
eliminagdo do metanol ¢ um beneficio secundario da hemodidlise para o manejo da
toxicidade aguda, ndo sendo o principal objetivo do procedimento. Outro manejo
necessario em ocorréncias de intoxica¢do por alcool metilico é a suspensdo a luz ao
paciente, decorrente ao risco de lesdo na retina (Barceloux et al., 2002; OPAS; OMS,

2025).

A intoxicagdo por metanol ¢ uma condi¢do grave, associada ao consumo de
bebidas alcodlicas adulteradas, com risco de complicagdes severas e oObito. No Brasil,
ainda ha escassez de dados epidemiologicos atualizados e dificuldades no diagnostico
devido a inespecificidade dos sintomas. Assim, este estudo se justifica pela necessidade
de compreender a distribui¢do dos casos no pais, contribuindo para o fortalecimento das

acoes de vigilancia, prevencao e manejo clinico.

OBJETIVO

O estudo tem como objetivo tragar um perfil epidemiologico de casos e obitos de
intoxicag¢dao por metanol no Brasil em 2025 e analisar a quantidade de casos registrados

em cada regido.
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METODOLOGIA

Consiste em um estudo observacional de delineamento transversal, de carater
descritivo, baseado em informagdes secundarias provenientes do SINAN, disponibilizado
pelo Ministério da Saude com informagdes sobre casos de intoxicagao por metanol

registrados no ano de 2025.

Os dados coletados abrangem todos os registros de notificacdo (suspeitos,
confirmados e descartados por intoxicagao por alcool metilico) durante o ano supracitado,
por boletim extraido do Ministério da Saiude. Foi também analisado nimeros de ¢bitos
cuja causa basica ou associada estivesse relacionada a intoxica¢ao por metanol no periodo

analisado.

A populagdo do estudo englobou todas as regides do territdrio brasileiro.
Considerando que o Ministério da Satde ndo disponibiliza campos para sexo biologico,
género ou idade e registra exclusivamente a quantidade de casos por unidade federativa,

foi relatado apenas o numero de casos e 6bitos por regido.

As variaveis analisadas incluiram o niumero de ocorréncia e obitos confirmados,
suspeitos e descartados ao longo do ano de 2025, os dados foram analisados e
apresentados em frequéncias absolutas e relativas separados por regides do territério

brasileiro.

Considerando que o estudo utilizou dados secundarios, de acesso publico,
agregados e sem identificagdo dos individuos, dispensou-se a submissdo ao Comité de
Etica em Pesquisa, conforme as diretrizes da Resolugdo n° 510/2016 do Conselho

Nacional de Saude.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo analisado, foram registrados 765 casos de intoxica¢do por metanol,
sendo 59 (7,7%) desses casos confirmados, 662 (86,5%) descartados e 44 (5,8%)
classificados como suspeitas. A distribuicdo espacial foi heterogénea, com maior
concentragdo de registros nas regides Sudeste e Nordeste (Tabela 1). Regides Sul e
Centro-Oeste apresentaram numeros intermediarios, enquanto a regido Norte obteve

menor quantidade de casos registrados. Este achado pode refletir sobre menor ocorréncia
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dos eventos ou limita¢do ao acesso ao servico de saude, barreiras geograficas ou fatores

que possam agravar negativamente a notificagdo dos casos.

Tabela 1: Nimero total de casos registrados por intoxicacido de dlcool metilico pelo Ministério da

Satde no ano de 2025.

Regido Confirmados | Descartados | Suspeitos
Centro-Oeste 1 27 3
Nordeste 5 91 26
Norte 0 3 1
Sudeste 46 491 9
Sul 7 50 5
Total 59 662 44

Elaboragdo propria (2026).

Os maiores niimeros de casos em regides especificas podem ser justificados pela
maior populacdo residente nas regides Sudeste (41,78%), Nordeste (26,91%) e Sul
(14,74%), de acordo com o IBGE (2023), além da ocorréncia de surtos locais. Os casos
confirmados equivalem aqueles com diagnostico comprovado, geralmente por andlise
laboratorial ou clinica-epidemioldgica, enquanto os casos descartados sdo aqueles que,
apOs investigacdo, tiveram a hipotese excluida. Os casos suspeitos correspondem aos que

ainda estao em investigacao.

Durante o estudo foi descrito pelo Ministério da Saude 59 o6bitos, sendo 15
pacientes confirmados, 35 descartados e 9 suspeitas. A regido Sudeste foi a que registrou
um maior nimero de Obitos, com 34 registros (9 confirmados, 22 descartados e 3
suspeitos), seguido pela regido Nordeste, com 18 casos (3 confirmados, 12 descartados e
3 suspeitos), pela regido Sul, com 5 6bitos (3 confirmados e 2 suspeitos) e, por fim, pela
regido Centro-Oeste, com apenas 2 registros (1 descartado e 1 suspeito). Na regido Norte
ndo teve nenhum Obito associado a intoxicagdo por metanol registrado (Tabela 2). A
quantidade de o6bitos, mesmo sendo inferior ao niimero de casos, apresenta um grande

potencial de gravidade clinica.
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Tabela 2: Nimero total de ébitos registrados por intoxicaciio de dlcool metilico pelo Ministério da
Satide no ano de 2025.

Regido Confirmados | Descartados | Suspeitos
Centro-Oeste 0 1 1
Nordeste 3 12 3
Norte 0 0 0
Sudeste 9 22 3
Sul 3 0 2
Total 15 35 9

Elaboragdo propria (2026).

Os 6bitos podem estar associados a quantidade de bebida ingerida e a dificuldade
da confirmacao do diagndstico, uma vez que os sinais e¢ sintomas da intoxicagdo por
metanol sdo inespecificos, como aponta Nekoukar et al. (2021). De maneira ampla, a
elevada proporc¢ao de casos descartados em todas as regides, demonstra a necessidade de
aprimoramento dos critérios clinicos e laboratoriais. Apesar das limitagdes inerentes ao
delineamento transversal, a andlise regional contribui para o entendimento do padrao
epidemioldgico e fornece subsidios para o direcionamento de agdes de prevengdo e

vigilancia em satde.

CONCLUSAO

Dessa maneira, os resultados obtidos contribuem para uma melhor compreensao
do perfil epidemiologico regional com distribuicdo heterogénea sobre intoxicagdo por
alcool metilico, demonstrando ser um problema de satde publica, reforcando a
importancia do fortalecimento das agdes de vigilancia, prevencdo e qualificacdo dos
profissionais de saude com o intuito de reduzir a quantidade de casos e diminuir a taxa de

mortalidade.
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CAPITULO III

TERAPIAS ATUAIS UTILIZADAS NO TRATAMENTO DE
NEUROTOXOPLASMOSE EM PESSOAS VIVENDO COM
HIV/AIDS: UMA REVISAO INTEGRATIVA
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RESUMO: A neurotoxoplasmose consiste em uma infec¢do oportunista causada pelo
protozoario Toxoplasma gondii, estando fortemente associada a quadros de
imunossupressdo grave, especialmente em pessoas vivendo com HIV/AIDS. Essa
condi¢do tem como caracteristicas elevadas taxas de morbimortalidade, frequentemente
relacionadas ao diagndstico tardio da infec¢do pelo HIV, a auséncia ou irregularidade da
terapia antirretroviral e a presenca de coinfecgdes do Sistema Nervoso Central, as quais
contribuem para pior progndstico clinico. Nesse cendrio, este estudo teve como objetivo
descrever as principais estratégias terapéuticas empregadas atualmente no tratamento da
neurotoxoplasmose em pacientes imunocomprometidos. Trata-se de uma revisao
sistematica integrativa de carater descritivo, conduzida entre dezembro de 2025 e janeiro
de 2026, com buscas nas bases Biblioteca Virtual em Saude, PubMed, SciELO, Google
Académico e MEDLINE, utilizando descritores padronizados DeCS e MeSH. Foram
selecionados artigos originais, desenvolvidos em humanos, publicados entre os anos de
2021 e 2026. Foram selecionados 8 artigos, de modo que se identificou que atualmente o
tratamento com sulfadiazina e acido folinico constituiu o esquema terapéutico mais
empregado nos estudos analisados e, dessa forma, destacou-se como a principal
abordagem no tratamento da neurotoxoplasmose, além da utilizagdo de esquemas
alternativos, como sulfonamidas associadas a clindamicina, principalmente em casos de
intolerancia, toxicidade ou indisponibilidade medicamentosa. Constatou-se que a terapia
antirretroviral, bem como o uso de cotrimoxazol profilatico, reduz a mortalidade,
exigindo manejo criterioso para minimizar sequelas neurologicas e desfechos clinicos
favoraveis. Por conseguinte, torna-se imprescindivel o acompanhamento médico nesse
contexto, visando a detec¢do precoce de complicagdes, ao monitoramento terapéutico
continuo e a promog¢ao da adesdo adequada ao tratamento.

PALAVRAS-CHAVE: Neurotoxoplasmose. HIV. Terapéutica. Terapia antirretroviral.
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INTRODUCAO

A neurotoxoplasmose (NTX) ¢ uma doenga amplamente distribuida no mundo
causada pelo protozoario intracelular obrigatorio Toxoplasma gondii. Esse agente tem os
felideos como hospedeiros definitivos, tendo a capacidade de infectar mamiferos. A
infeccdo humana ocorre pela ingestdo de oocistos do parasita presentes no solo, alimentos
e dgua ou nas fezes de gatos e pode ser desencadeada através da ingestdo de bradizoitos
em carnes cruas ou mal-cozidas. O desenvolvimento da NTX em pessoas em
imunossupressdo, especialmente em pessoas vivendo com HIV/AIDS (PVHA), ocorre

mediante a reativacao do cisto latente nos tecidos cerebrais (Zanchetta; Gava, 2022).

Em casos de individuos com imunossupressdo avancada, a toxoplasmose
apresenta relevancia clinica em PVHA devido a imunodeficiéncia progressiva. Apesar da
elevada soroprevaléncia de Toxoplasma gondii nestes pacientes, apenas uma parcela
desenvolve a NTX. No cendrio global, a prevaléncia de NTX permanece variavel entre
pacientes com HIV, associada a elevada mortalidade. Ja no Brasil, observou-se uma
frequéncia de 4,3% em pacientes com contagens irrisorias de células linfocitarias T CD4+

(Telles et al., 2023).

A NTX acomete pacientes imunocomprometidos, em estagio avancado da
infeccao pelo HIV, sendo mais frequente em individuos com contagem de linfécitos T
CD4+ inferior a 100 células/mm?® e carga viral detectavel. O quadro clinico
frequentemente se caracteriza por cefaléia, febre e crises convulsivas, podendo evoluir
para déficits neuroldgicos focais, comprometimento cognitivo e afasia (Cubas-Vega;
Lopez del Tejo, 2022). A investigagdo do diagnostico € realizada a partir da avaliacio
clinica (achados neuroldgicos ao exame fisico) e exames de imagem, como tomografia
computadorizada e ressonancia magnética do cranio. A confirmacdo histopatologica ou
laboratorial ¢ indicada apenas em raras situagdes. Frequentemente, o diagndstico ocorre
de forma tardia, contribuindo para maior risco de sequelas neurologicas e mortalidade
associada a doenca (Berretta et al., 2023). O tratamento baseia-se em esquemas
antiparasitarios especificos, como pirimetamina e sulfadiazina, associados a TARV

(Coleman et al., 2023).

25



OBJETIVO

Descrever as principais estratégias terapéuticas atualmente empregadas no
tratamento da NTX em pacientes imunocomprometidos, contribuindo para o

aprimoramento do manejo clinico desta condigao.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa de carater descritivo, realizada entre dezembro
de 2025 a janeiro de 2026. Para a presente pesquisa foram utilizadas as seguintes bases
de dados: Biblioteca Virtual em Saude (BVS), PubMed, Scielo, Google Académico e o
Sistema Online de Busca e Analise de Literatura Médica (MEDLINE).

A formulacdo da pesquisa e orientacdo da busca baseou-se na estratégia PICO,
definida como P (Populagdo): individuos imunocomprometidos com neurotoxoplasmose,
I (Intervengdo): terapias farmacologicas utilizadas no tratamento de neurotoxoplasmose,
C (Comparagdo): diferentes tipos de terapias entre si ou comparagdes com tratamentos
alternativos, O (Desfecho): eficacia do tratamento, seguranga e resposta clinica ao
tratamento. Foram utilizados os seguintes Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e os

Medical Subject Headings (MeSH), em portugués: “Toxoplasmose Cerebral”,

“Imunocomprometido”, “Pyrimethamine”, “Sulfadiazina” e “Clindamycin” e seus
correspondentes em inglés: “Cerebral Toxoplasmosis”, ‘“Immunocompromised”,
“Pyrimethamine”, “Sulfadiazine” e “Clindamycin”. Também foram aplicados aos

descritores os operadores booleanos AND e OR.

Os critérios de inclusdo adotados foram: artigos originais, incluindo estudos
observacionais, como delineamentos de coorte (prospectivos e retrospectivos) e estudos
transversais descritivos, além de ensaios clinicos randomizados; realizados em seres
humanos; disponiveis em acesso livre; indexados nas bases de dados selecionadas;
publicados no periodo de 2021 a 2026; e redigidos nos idiomas portugués ou inglés. Os
critérios de exclusdo aplicados foram: dissertagdes, teses e monografias, artigos
duplicados, pagos e ndo disponiveis na integra. Inicialmente a selecdo dos estudos foi
realizada de forma manual, seguindo da leitura criteriosa dos titulos e resumos, com o
objetivo de identificar os artigos que atendessem aos critérios de inclusdao e exclusao,

seguindo com a leitura na integra. Quando as informagdes apresentadas nos resumos
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foram insuficientes para a tomada de decisdo, outros 2 pesquisadores procederam a leitura

do texto completo para confirmagao da elegibilidade.

Por tratar-se de um estudo de obtencao de dados secundarios, a partir de artigos
previamente publicados na literatura cientifica, dispensa-se a submissao ao Comité de

Etica em Pesquisa (CEP), conforme as normativas vigentes.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir da aplicagdo das estratégias de busca nas bases de dados, foram
identificados 6.525 artigos, no qual 6.490 estudos foram desconsiderados por ndo
atenderem aos critérios de inclusdo. Selecionou-se 35 estudos para a leitura dos titulos e
resumos, resultando na elegibilidade de 18 estudos para a leitura na integra. Ao final, 8
artigos foram excluidos, de modo que a revisdo foi elaborada a partir de 8 estudos,

conforme quadro 1.

Quadro 1: Principais esquemas terapéuticos utilizados no tratamento da neurotoxoplasmose em
pessoas vivendo com HIV/AIDS, 2026.

Tamanho
Autor/Ano Objetivo do trabalho Populacio estudada Esqlien}a da
terapéutico amostra
do estudo
Descrever o perfil clinico, .
epidemioldgico e Pessoas vivendo com Pirimetamina +
Berretta et PIC HIV/AIDS com .. 91
terapéutico de PVHA com sulfadiazina + .
al., 2023 neurotoxoplasmose no L . , . pacientes
neurotoxoplasmose no , . acido folinico.
, oeste do Para, Brasil.
oeste do Para.
Avaliar sororreatividade Pessoas vivendo com Pirimetamina +
Zanchetta et .. HIV/AIDS em servigo sulfadiazina + 10
ao T. gondii e perfil . - . .
al., 2022 clinico em PVHA especializado no estado | 4cido folinico + pacientes
’ de Sao Paulo. TARV.
Comparar eficacia e Sulfonamida +
Lietal seguranga de esquemas PVHA com encefalite clindamicina/ 91
? terapéuticos alternativos | toxopldsmica em ensaio Pirimetamina + .
2023 . L . .. pacientes
para encefalite clinico randomizado. sulfadiazina +
toxoplasmica. acido folinico.
Avaliar o impacto do Pacientes com AIDS e Pirimetamina +
Cubas-Vega | inicio precoce da TARV | encefalite toxoplasmica sulfadiazina + 2.599
etal., 2022 | em desfechos clinicos da em coorte acido folinico + pacientes
encefalite toxoplasmica. observacional. TARV.
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Tamanho
s . < E
Autor/Ano Objetivo do trabalho Populacio estudada squema da
terapéutico amostra
do estudo
Investigar a persisténcia | PVHA com histdrico de . .
~ . , Pirimetamina +
Coleman et | de lesdes cerebrais apos toxoplasmose cerebral . 24
sulfadiazina + }
al., 2023 tratamento da tratados e em L. . pacientes
. acido folinico.
toxoplasmose cerebral. seguimento.
Anal}sa}r coinfecgoes PVHA com - '
neuroldgicas e desfechos Pirimetamina +
Telles; g toxoplasmose cerebral o 44
. clinicos em toxoplasmose : sulfadiazina + .
Vidal, 2023 . em coorte prospectiva L. .. pacientes
cerebral associada ao ~ acido folinico.
em Sao Paulo.
HIV.
Descrever caracteristicas Pacientes com HIV ¢ Pirimetamina +
Tanoh et al., | clinicas e desfechos da toxoplasmose cerebral sulfadiazina + 75
2025 toxoplasmose cerebral em Abidjan, Costa do acido folinico + pacientes
associada ao HIV. Marfim. TARV.
Mrotlaca com PVHA om TARV
Zhu et al., pro acompanhados em Profilaxia com 45.213
cotrimoxazol em . .
2021 . ~ coorte no sudoeste da cotrimoxazol. pacientes
mortalidade e retengdo .
. China.
em cuidado.

Fonte: Elaborado pelos autores.

A partir da anélise dos estudos selecionados, observou-se que em quatro das
investigagdes foram empregados o esquema terapéutico composto por pirimetamina,
sulfadiazina e acido folinico no manejo da NTX em PVHA, com resultados associados a
melhora neuroldgica e redu¢dao da mortalidade (Berretta et al., 2023; Coleman et al., 2023;
Telles; Vidal, 2023). Em trés dos estudos, esse regime foi associado ao uso concomitante
da TARY, estratégia considerada eficiente para a recuperag@o imunologica e melhora dos
desfechos clinicos em contextos de imunossupressao (Zanchetta et al., 2022; Cubas-Vega
et al., 2022; Tanoh et al., 2025). Tais terapias sdo consideradas modernas e atuais, pois
antes da consolidacdo da pirimetamina predominava-se esquemas baseados em
sulfonamidas isoladas, como sulfametoxazol, sulfadiazina ou dapsona, associados a
menor eficicia clinica nos relatos iniciais. A profilaxia com cotrimoxazol foi descrita

como estratégia complementar em PVHA em uso de TARV (Zhu et al., 2021).

O ensaio clinico randomizado conduzido por Li et al. (2023) demonstra que a
combinagdo entre sulfonamida e clindamicina apresenta o melhor tratamento sobre o

alivio dos sintomas, mesmo apontando eficdcia clinica similar as demais abordagens
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medicamentosas. Nesse viés, o estudo esclarece que € possivel a utilizagdo de esquemas

terapéuticos alternativos, especialmente em cendrios no qual o paciente apresenta alergia
medicamentosa ao tratamento convencional ou indisponibilidade dos medicamentos

usados em esquemas terapéuticos convencionais.

Também foi observado que quando introduzida a terapia antirretroviral, houve
reducdo da mortalidade e maior recuperagdo em pacientes vivendo com HIV/AIDS.
Contudo, o estudo retrospectivo feito por Cubas-Vega et al (2022) descreveu que o inicio
precoce de TARV durante o tratamento de NTX pode estar relacionado a maiores casos
de sequelas neuroldgicas, possivelmente relacionadas a sindrome inflamatéria de
reconstituicdo imune, que pode estar relacionado a persisténcia de lesdes cerebrais em
exames de imagens mesmo apOs a remissdo dos sintomas, a resolugdo clinica da
toxoplasmose e da supressdo viral, como apontado na pesquisa de Coleman et al (2023).
Além disso, a presenga de coinfecgdes do sistema nervoso central, como tuberculose e
criptococose, evidenciadas em coortes prospectivas, esteve associada a pior prognostico
clinico. Conforme destacado por Telles e Vidal (2023), essas coinfec¢des dificultam o
diagnostico diferencial e retardam o inicio do tratamento especifico, achado que se alinha
aos resultados observados em populacdes africanas, onde a coexisténcia de multiplas

infec¢des oportunistas aumentou substancialmente a letalidade (Tanoh et al., 2025).

CONCLUSAO

As principais estratégias terapéuticas atualmente empregadas no tratamento da
NTX em pacientes imunocomprometidos, em relagdao ao esquema antiparasitario padrao,
foi a combinagdo de pirimetamina, sulfadiazina e acido folinico. Ademais, também se
utilizaram terapias alternativas, como sulfonamida e clindamicina, para situagdes no qual

0 paciente apresentou alergia medicamentosa a terapia convencional.

Os estudos demonstraram divergéncias quanto a introdugdo precoce do TARV. Em
sua maioria, foi apontado que o inicio precoce do tratamento pode acelerar e melhorar o
quadro clinico do paciente em situacdo de NTX, porém, em alguns casos, o tratamento
inicial levou a sequelas neurologicas possivelmente relacionadas a sindrome inflamatoéria

de reconstituicdo imune. Com isso, torna-se importante o acompanhamento médico
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periodico de pacientes com HIV/AIDS, para evitar complicagdes, coinfecgdes e

reativacdo de doencas.
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CAPITULO IV
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PERIOPERATORIOS NA PREVENCAO DA INFECCAO DE
SITIO CIRURGICO: UMA REVISAO INTEGRATIVA
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RESUMO: As Infecgdes de Sitio Cirurgico (ISC) figuram entre os eventos adversos mais
frequentes e evitaveis no cuidado cirargico, estando diretamente associadas a qualidade
do processo assistencial perioperatorio (ANVISA, 2025; Organizagdo Mundial da Saude,
2009). Evidéncias cientificas demonstram que a ocorréncia dessas infecgdes se relaciona,
em grande parte, a falhas na padronizacdo de praticas clinicas e a baixa adesdo a
intervengdes baseadas em evidéncias (Cabral et al., 2021). Nesse contexto, a Lista de
Verificagdo de Seguranga Cirargica (LVSC) e os bundles de cuidados perioperatérios
destacam-se como estratégias estruturadas para a reducdo de erros evitaveis e para o
fortalecimento da seguranca do paciente cirurgico (Araujo; Oliveira, 2023). O objetivo
deste estudo foi analisar, com base na literatura, a eficacia da LVSC e dos bundles de
cuidados perioperatorios na prevencao das Infec¢des de Sitio Cirtrgico. Trata-se de uma
revisdo integrativa da literatura, realizada por meio de buscas nas bases SciELO e Portal
de Periodicos CAPES. Os resultados demonstram que a aplicagdo sistematica do checklist
cirrgico contribui para a melhoria da comunicacdo entre as equipes e para a redugdo de
eventos adversos, enquanto os bundles, quando aplicados de forma integrada, estdo
associados a diminui¢do significativa das taxas de ISC (Gomes et al., 2022; Santos;
Almeida; Silva, 2024). Conclui-se que a utilizacdo combinada dessas estratégias constitui
abordagem eficaz para a qualificacdo do cuidado cirtirgico e para o fortalecimento da
seguranca do paciente.

PALAVRAS-CHAVE: Infec¢dao do sitio cirtirgico. Seguranga do paciente. Checklist
cirargico.
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INTRODUCAO

As Infecgdes de Sitio Cirurgico (ISC) representam uma das principais
complicagdes associadas ao cuidado cirurgico e configuram-se como importantes
indicadores da qualidade assistencial no perioperatorio (ANVISA, 2025). Sua ocorréncia
estad relacionada, predominantemente, a falhas nos processos assistenciais, incluindo
inadequagdes na antibioticoprofilaxia, preparo da pele, controle glicémico e manutengao
da normotermia durante o procedimento cirurgico, fatores diretamente associados a

seguranca do paciente cirurgico (Araugjo; Oliveira, 2023).

Do ponto de vista microbiologico, as ISC sdo majoritariamente causadas por
microrganismos provenientes da microbiota endoégena do paciente e por agentes
associados ao ambiente hospitalar, destacando-se Staphylococcus aureus — incluindo
cepas resistentes a meticilina (MRSA): Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli,
Klebsiella spp., Enterococcus spp. e Pseudomonas aeruginosa (Anvisa, 2025). A
presenca desses patogenos reforca a relevancia clinica das estratégias de prevencao
voltadas a assepsia adequada, ao uso racional da antibioticoprofilaxia e a padronizagdo

do cuidado perioperatério, especialmente em procedimentos de maior complexidade.

Estudos evidenciam que a variabilidade das praticas clinicas e a auséncia de
padronizag¢do no cuidado perioperatorio contribuem significativamente para a ocorréncia
das ISC, mesmo em institui¢des com adequada infraestrutura hospitalar (Cabral et al.,
2021). Dessa forma, estratégias voltadas a redug@o de erros evitaveis e ao fortalecimento
da confiabilidade dos processos assistenciais tornaram-se centrais na discussdo

contemporanea sobre seguranga do paciente cirurgico e qualidade assistencial.

A Lista de Verificacdo de Seguranca Cirargica, proposta pela Organizagao
Mundial da Satide no ambito do programa Safe Surgery Saves Lives, surge como
ferramenta destinada a minimizar falhas humanas e a promover comunicagdo efetiva
entre os profissionais envolvidos no ato cirurgico, atuando diretamente na prevengao de
eventos adversos evitaveis (Organizagdo Mundial da Satde, 2009). De forma
complementar, os bundles de cuidados perioperatdrios consistem em conjuntos de
intervengdes baseadas em evidéncias cientificas que, quando aplicadas de maneira
integrada e sistemadtica, apresentam maior impacto na prevencao das Infec¢des de Sitio

Cirargico do que a adogao isolada dessas medidas (Santos; Almeida; Silva, 2024).

32



Nesse sentido, a incorporagdo do checklist cirurgico e dos bundles configura-se

como estratégia essencial para a qualificagdo da pratica cirtrgica, alinhando-se aos
principios da Medicina Baseada em Evidéncias, da seguranca do paciente e da melhoria

continua da qualidade assistencial (Gomes et al., 2022).

OBJETIVO

Analisar, com base em evidéncias cientificas, a eficacia da Lista de Verificacao de
Seguranca Cirurgica e dos bundles de cuidados perioperatdrios na prevencdo das

Infecgdes de Sitio Cirargico e na melhoria da seguranga do paciente cirargico.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de abordagem qualitativa. A
busca dos estudos foi realizada nas bases SciELO e Portal de Peridodicos CAPES,
utilizando os descritores “Infeccao de Sitio Cirtrgico”, “Checklist Cirtirgico” e “Bundles
de cuidados”, combinados por operadores booleanos AND e OR. Foram incluidos artigos
publicados entre 2015 e 2025, disponiveis na integra, em lingua portuguesa e inglesa, que
abordassem a aplicagdo do checklist cirtirgico e dos bundles de cuidados perioperatorios

no contexto hospitalar.

Inicialmente, foram identificados 42 estudos. Apo6s a leitura dos titulos e resumos,
18 artigos foram selecionados para leitura na integra, dos quais 8 compuseram a amostra
final por atenderem aos critérios de inclusdo. Foram excluidos estudos duplicados e
publicacdes que ndo apresentavam relagdo direta com a prevencgao das Infec¢des de Sitio
Cirurgico. A andlise dos dados foi realizada de forma descritiva e interpretativa,
priorizando desfechos relacionados a seguranga do paciente e a redugdo das taxas de

infeccao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise da literatura evidencia que a Lista de Verificagdo de Seguranga Cirurgica

exerce impacto positivo consistente na reducao de eventos adversos e na melhoria da
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comunicag¢do entre os profissionais envolvidos no cuidado perioperatorio (Organizacao

Mundial da Satde, 2009; Cabral et al., 2021). Instituicdes que incorporaram o checklist
de forma sistematica apresentaram reducdo significativa de complicagdes cirargicas,
especialmente quando a ferramenta foi utilizada como pratica clinica efetiva e ndo apenas

como exigéncia documental (Aragjo; Oliveira, 2023).

A etapa do time-out destaca-se como momento critico para a identificacdo de
riscos especificos do paciente e do procedimento, favorecendo o alinhamento das
condutas assistenciais e a prevengdo de erros evitaveis (Cabral et al., 2021). De forma
consistente, os estudos analisados indicam que a efetividade dessas estratégias ndo reside
apenas na evidéncia isolada de cada intervencdo, mas na confiabilidade do processo

assistencial quando essas medidas sdo aplicadas de forma sistematica e integrada.

No que se refere aos bundles de cuidados perioperatorios, evidéncias oriundas de
revisdes sistematicas e metanalises demonstraram redugdo significativa das taxas de
Infecgdo de Sitio Cirurgico quando essas intervengdes sao aplicadas de forma integrada
(Gomes et al., 2022). Medidas como antibioticoprofilaxia adequada, controle rigoroso da
glicemia, manuten¢cdo da normotermia e oxigenagdo suplementar no perioperatdrio
apresentam impacto direto na reducao da colonizacao bacteriana e na melhora da resposta

imunologica do paciente (Santos; Almeida; Silva, 2024; Thom et al., 2021).

Estudo conduzido por Gomes et al. (2022) identificou reducdo significativa da
incidéncia de ISC associada a oxigenacdo suplementar em cirurgias especificas,
reforcando que a aplicacdo conjunta de intervengdes baseadas em evidéncias ¢ superior a
adogdo isolada dessas praticas. Esses resultados evidenciam que os bundles atuam como
estratégias de confiabilidade do cuidado, reduzindo a variabilidade clinica e fortalecendo

a qualidade assistencial.

CONCLUSAO

As evidéncias cientificas analisadas demonstram que a utilizacao sistematica da
Lista de Verificagdo de Seguranca Cirtrgica associada aos bundles de cuidados
perioperatorios constitui estratégia eficaz para a prevengdo das Infecgdes de Sitio
Cirargico e para a melhoria da seguranga do paciente cirurgico (Organizacdo Mundial da

Saude, 2009; Anvisa, 2025). Essas ferramentas promovem a padronizagdo do cuidado,
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reduzem falhas no processo assistencial e contribuem de forma significativa para a

qualificacdo da pratica cirtrgica.

Dessa forma, a prevengao das Infecgdes de Sitio Cirurgico deve ser compreendida
como resultado direto da qualidade do cuidado perioperatorio, sendo a Lista de
Verificagdo de Seguranga Cirurgica e os bundles de cuidados instrumentos essenciais para

uma pratica cirirgica segura, baseada em evidéncias e orientada a exceléncia assistencial.
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RESUMO: A reconstrugao facial pds-trauma representa um grande desafio na medicina,
devido a complexidade anatomica e funcional da face e as limitagdes das técnicas
convencionais, como enxertos autélogos e retalhos microcirurgicos, que muitas vezes
apresentam baixa integracdo tecidual e morbidade da area doadora. Nesse contexto, a
medicina regenerativa surge como alternativa promissora. Este estudo teve como objetivo
analisar criticamente os resultados clinicos do uso de terapias regenerativas na
reconstrugdo facial pds-trauma, identificando avancgos, limitagdes e perspectivas futuras
dessa abordagem. Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, conduzida de acordo
com as recomendagdes do protocolo PRISMA. A busca bibliografica foi realizada nas
bases de dados PubMed, SciELO e LILACS, utilizando os descritores “Stem Cells”,
“Facial Reconstruction” e “Regenerative Medicine”, combinados pelo operador booleano
AND, além de descritores equivalentes em portugués. Foram incluidos 12 estudos
publicados entre 2018 e 2025, nos idiomas inglés, portugués e espanhol, selecionados
com base em critérios de elegibilidade previamente definidos. Os estudos analisados
envolveram diferentes abordagens terapé€uticas, consideradas de forma distinta, incluindo
terapias baseadas em células-tronco, derivados celulares como a fragdo vascular estromal
(SVF) e exossomos, além de terapias adjuvantes, como o plasma rico em plaquetas (PRP),
e técnicas combinadas, como a lipotransferéncia enriquecida. De modo geral, essas
abordagens demonstraram beneficios clinicos, como melhora da textura e elasticidade
cutanea, aumento da retencdo de enxertos adiposos e acelera¢do da cicatrizagdo. Apesar
dos resultados promissores, as evidéncias ainda apresentam limita¢des relevantes.
Conclui-se que as terapias regenerativas configuram uma alternativa inovadora e
potencialmente eficaz na reconstrucao facial pds-trauma, porém ainda carecem de
evidéncias robustas. Estudos com maior rigor metodoldgico, padronizagdo de protocolos
e acompanhamento em longo prazo sdao necessarios para consolidar sua aplicabilidade na
pratica clinica.
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PALAVRAS-CHAVES: Stem cells. Facial reconstruction. Regenerative medicine.
INTRODUCAO

A regido facial desempenha papel central na identidade individual e em fungdes
vitais, como mastigacao, fala e respiragcdo. Traumas nessa regido frequentemente resultam
em deformidades estruturais complexas e comprometimento funcional significativo, com
impacto direto na qualidade de vida dos pacientes. Apesar dos avangos nas técnicas
reconstrutivas, como enxertos autdlogos e retalhos microcirdrgicos, essas intervencgoes
ainda apresentam limita¢des relevantes, incluindo morbidade da area doadora, reabsor¢ao
tecidual imprevisivel e integracdo incompleta, o que tem impulsionado a busca por

estratégias mais eficazes e previsiveis (Capurro; Hjorland, [s.d.]).

Nesse cenario, a medicina regenerativa tem emergido como alternativa
promissora, especialmente com o uso de células-tronco mesenquimais derivadas do
tecido adiposo, que apresentam capacidade de diferenciagdo multipotente, além de
exercer efeitos imunomoduladores, pro-angiogénicos e regenerativos, favorecendo o
remodelamento da matriz extracelular e a cicatrizacao tecidual (Abou Eitta et al., 2019;
Charles-De-Sa et al., 2020). Paralelamente, outras estratégias vém sendo investigadas,
incluindo a fracao vascular estromal, exossomos derivados de tecido adiposo e o uso de
plasma rico em plaquetas. No entanto, esses recursos pertencem a categorias distintas,
como terapias celulares, produtos derivados de células e intervengdes adjuvantes, e
frequentemente sdo analisados de forma conjunta na literatura, o que dificulta a

interpretagdo dos resultados clinicos e a padronizacao de protocolos.

Estudos clinicos recentes demonstram resultados promissores na regeneracao de
tecidos moles faciais, incluindo melhora da qualidade cutanea, aumento da reteng¢do de
enxertos adiposos e aceleragdo da cicatrizacdo (Yin et al., 2020; Qin et al., 2024;
Svolacchia et al., 2024). Entretanto, as evidéncias ainda apresentam limitacdes
importantes, como tamanhos amostrais reduzidos, auséncia de grupos controle em parte
dos estudos e curto periodo de acompanhamento, fatores que comprometem a robustez

dos achados e dificultam sua generalizacao.

Dessa forma, persiste uma lacuna cientifica relacionada a heterogeneidade dos
protocolos, a auséncia de padronizagao nas técnicas empregadas e a limitada evidéncia

de longo prazo quanto a seguranga e eficdcia dessas intervengdes. Além disso, a falta de
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delimitagdo clara entre terapias celulares e abordagens correlatas contribui para

interpretagdes imprecisas dos desfechos clinicos.

Nesse contexto, torna-se necessaria uma analise critica e sistematizada das
evidéncias disponiveis. Assim, o presente estudo tem como objetivo reunir e avaliar
criticamente a literatura sobre o uso de células-tronco na regeneracao facial pds-trauma,
identificando avancos, limitagdes e perspectivas futuras, a fim de contribuir para o
desenvolvimento de préaticas clinicas baseadas em evidéncias na medicina regenerativa e

reconstrutiva facial.

OBJETIVOS
OBJETIVO GERAL

Analisar, por meio de uma revisdo sistematica da literatura, as evidéncias clinicas
relacionadas ao uso de células-tronco e terapias regenerativas associadas na reconstrucao
facial pos-traumatica, com foco nos desfechos clinicos, beneficios terap€uticos e

limitacdes dos estudos disponiveis.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Descrever as principais abordagens terapéuticas empregadas na regeneracao

facial, incluindo células-tronco e seus derivados.

- Apresentar os principais desfechos clinicos relatados na literatura, como

regeneracdo tecidual, melhora funcional e resultados estéticos.

- Discutir os efeitos terapéuticos observados nas diferentes intervengdes

regenerativas.

- Evidenciar as limitagdes metodologicas dos estudos incluidos, como tamanho

amostral reduzido, auséncia de grupos controle e curto tempo de seguimento.

- Apontar a necessidade de avancos cientificos € maior padronizagdo para

aplicacdo clinica dessas terapias.
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METODOS

Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura, conduzida de acordo com as
recomendacdes do protocolo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses), com o objetivo de garantir maior rigor metodologico, transparéncia

e reprodutibilidade do estudo.

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed, SciELO e
LILACS, com o intuito de ampliar a abrangéncia dos estudos e reduzir o risco de viés de
selecdo. Na base PubMed, foram utilizados os descritores “Stem Cells”, “Facial
Reconstruction” e “Regenerative Medicine”, combinados por meio do operador booleano
AND. Nas bases SciELO e LILACS, foram utilizados descritores em portugués e inglés,
combinados conforme a seguinte estratégia de busca: (“células-tronco” OR “stem cells”)

AND (“reconstrucao facial” OR “face”).

Foram aplicados filtros para delimitacdo dos resultados, incluindo estudos
publicados no periodo de 2018 a 2025, disponibilidade de texto completo e idiomas
inglés, portugués e espanhol. Foram considerados elegiveis ensaios clinicos controlados,

estudos observacionais e estudos clinicos com aplicagdo em humanos.

Os critérios de inclusdo abrangeram estudos que investigassem o uso de terapias
regenerativas, especialmente células-tronco e seus derivados, na reconstru¢do ou
regeneracdao facial, incluindo intervengdes com foco estético ou reparador, como

lipotransferéncia, fragdo vascular estromal, plasma rico em plaquetas e exossomos.

Foram excluidos estudos em modelos animais, revisoes de literatura, revisdes
sistematicas, relatos de caso, estudos sem relacdo direta com a tematica proposta, bem

como aqueles sem acesso ao texto completo ou publicados fora do periodo estabelecido.

O processo de selecao dos estudos seguiu as etapas recomendadas pelo protocolo
PRISMA: identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo. Na fase de identificacdo, foram
encontrados 7 estudos na base SciELO e 23 na base LILACS, além dos estudos

recuperados na base PubMed.

Na etapa de triagem, foi realizada a leitura dos titulos e resumos, sendo excluidos

os estudos que ndo apresentavam relagdo direta com a tematica proposta. Em seguida, na
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fase de elegibilidade, os artigos potencialmente relevantes foram avaliados na integra,

com exclusdo daqueles que ndo atendiam aos critérios de inclusdo estabelecidos.

Referéncias identificadas nas

‘8 bases de dados (n=86):
g Estudos adicionais identificados
:‘g PubMed: 56 por busca manual (n=6):
‘E SciELO: 7 Estudos identificados por busca manual
% LILACS: 23 nas referéncias dos artigos selecionados
e e em publicacdes relacionadas ao tema,
nao recuperados diretamente pela
ol estratégia de busca inicial.
»
\ 4
’Artlgos avaliados por Artiges excldes:

£ titulos e resumos (n=92)
& (86 identificados fas bases Estudos excluidos por ndo atenderem
© P aos critérios de inclusao estabelecidos,
E de dados + 6 identificados por ndo se adequarem a tematica da

por busca manual) revisao ou por estarem fora do periodo

de publicagao definido.
v

@
'g 5 = Artigos excluidos apés leitura
e Artigos avaliados na completa:
%’ integra > ] .
o (potencialmente elegiveis) EStUd,o,s .exclmd'os por nao ate.nc.lgrem
b} aos critérios de inclusdo e elegibilidade
w propostos.

A 4

Artigos incluidos na
analise final (n=12):

Estudos que atenderam a todos os
critérios de inclusao e elegibilidade
propostos e foram incluidos na
revisao.

PubMed: U.S. National Library of Medicine; SciELO: Scientific Electronic Library Online;
LILACS: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude; n: nimero da amostra.

Por fim, apds a remocao de duplicatas e aplicagao dos critérios de elegibilidade,

12 artigos foram incluidos na andlise final.

A qualidade metodoldgica dos estudos incluidos foi avaliada de forma critica,
considerando aspectos como delineamento do estudo, tamanho amostral, presenca de
grupo controle, randomizacdo e tempo de seguimento, a fim de reduzir o risco de viés e

fortalecer a confiabilidade dos achados.
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Os dados extraidos incluiram tipo de intervencgdo, caracteristicas da amostra,

desfechos clinicos e principais resultados, sendo posteriormente organizados para analise

descritiva e comparativa.

RESULTADOS/ DISCUSSAO

Os estudos analisados evidenciam avangos relevantes na aplicagdo de terapias
regenerativas na reconstrucdo facial, com destaque para o uso de células-tronco
mesenquimais derivadas do tecido adiposo (AT-ASCs) e seus derivados bioldgicos. De
modo geral, os achados demonstram beneficios clinicos relacionados a melhora da
qualidade cutanea, regeneracao tecidual e otimizacao de resultados estéticos e funcionais,

embora com significativa heterogeneidade metodoldgica.

Os desfechos analisados nos estudos incluidos abrangeram principalmente trés
categorias: (1) parametros clinicos, como rugas, textura cutdnea e manchas; (2) desfechos
histoldgicos, incluindo reorganizacdo de fibras elasticas e espessura epidérmica; e (3)

desfechos subjetivos, como a satisfacdo dos pacientes.

As intervengdes avaliadas puderam ser organizadas em quatro grupos principais:
(1) terapias celulares diretas (células-tronco), (2) derivados celulares, como fragdo
vascular estromal (SVF) e exossomos, (3) terapias adjuvantes, como o plasma rico em
plaquetas (PRP), e (4) terapias combinadas com tecnologias fisicas, como laser de CO: e

microagulhamento.

No que se refere as terapias baseadas diretamente em células-tronco, a
lipotransferéncia enriquecida mostrou resultados consistentes na reversao de alteragdes
fibroticas e na melhora funcional e estética, conforme observado por (Almadori et al.,
2019). Esse achado sugere que a acdo regenerativa das células-tronco esta associada a
modulagdo do microambiente inflamatério € ao estimulo a remodelagdo tecidual. De
forma semelhante, (Charles-De-Sa et al., 2020) demonstraram regeneragao da matriz
extracelular, com formacgao de fibras elasticas e substituicdo de estruturas celulares

alteradas, indicando reparo estrutural efetivo.

Corroborando esses achados, estudos mais recentes reforcam o potencial das

células-tronco adiposas na regeneracao tecidual. Em andlise histologica, observou-se
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regeneracdo completa da matriz elastica dérmica, com formagdo de novas fibras e

reorganizacdo estrutural da pele fotoenvelhecida, além de ativagdo de mecanismos
enzimaticos associados a remodelagdo tecidual, como metaloproteinases e catepsinas,

evidenciando nao apenas melhora estética, mas regeneracao bioldgica efetiva.

Entretanto, embora os resultados sejam promissores, esses estudos apresentam
limitagdes importantes, como amostras reduzidas e auséncia de grupos controle robustos,

0 que compromete a generalizacdo dos achados.

No contexto de aplicagdes clinicas mais especificas, a utilizagdo de células
mononucleares autologas demonstrou resultados positivos na regeneracdo dssea
maxilomandibular, com evidéncia de formagao 6ssea e aumento da densidade dssea em
avaliagOes radiograficas apds 6 a 12 meses de acompanhamento (Almenares Feria;
Franco Montero, 2024). Esses achados ampliam o espectro de aplicacdo das terapias
celulares, indicando potencial ndo apenas em tecidos moles, mas também na reconstrugao
oOssea facial. No entanto, o delineamento descritivo e a auséncia de grupo controle limitam

a robustez dessas evidéncias.

Em relag@o as técnicas de rejuvenescimento facial, a lipoenxertia assistida por
células-tronco apresentou elevada taxa de satisfagdo dos pacientes (94,3%), auséncia de
complicagdes e melhora clinica global, reforcando sua seguranga e eficicia como
procedimento minimamente invasivo (Tamayo-Carbon; Cuastumal-Figueroa; Quesada-
Pena, 2023). Resultados semelhantes foram observados em outro estudo, no qual a
lipotransferéncia assistida por células-tronco demonstrou melhora dos desfechos clinicos
e manutencao da seguranca do procedimento (Tamayo Carbon; Cuastumal Figueroa;

Rodriguez Sanchez, 2024).

Resultados semelhantes foram observados em ensaio clinico randomizado, no
qual a lipotransferéncia assistida por células-tronco demonstrou superioridade em relagao
atécnica convencional, com reducao de até 86% na perda de volume do enxerto e melhora

significativa das rugas (p < 0,001), evidenciando beneficio clinico relevante.

Nas abordagens comparativas, evidéncias mais recentes indicam que a associagao
de células-tronco derivadas do tecido adiposo com diferentes tecnologias pode impactar
diretamente os desfechos clinicos. Em estudo randomizado com desenho de face dividida,

a combinacdo com laser de CO: apresentou resultados superiores em comparacao ao
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microagulhamento, com melhora significativa de rugas e manchas UV (p = 0,002)

(Delao-Escamilla et al., 2025), além de maior satisfagdo dos pacientes (84,6% versus
50%). A andlise histologica também demonstrou maior espessamento epidérmico e
reorganizacao das fibras elasticas, sugerindo efeito regenerativo mais pronunciado

quando associado a tecnologias ablativas.

Por outro lado, abordagens como a fragdo vascular estromal (SVF), conforme
descrito por (Yin et al., 2020; Qin et al., 2024), indicam maior taxa de sobrevivéncia dos
enxertos adiposos ¢ melhora da qualidade da pele quando comparadas as técnicas
convencionais. Esses resultados sugerem vantagem clinica da SVF como estratégia de
potencializagdo dos enxertos. No entanto, fatores como custo elevado, variabilidade nos
protocolos de isolamento e curto tempo de acompanhamento limitam sua aplicabilidade

ampla e dificultam a padronizagao.

Ja no que se refere aos exossomos, (Svolacchia et al., 2024) observaram melhora
em parametros como textura, hidratacao e firmeza cutanea, possivelmente relacionados a
modulacdo inflamatoria e estimulo a neocolagenogénese. Apesar disso, a auséncia de
grupos controle e o carater ainda inicial dessas evidéncias reduzem a forga das

conclusoes.

Nas abordagens comparativas iniciais, (Abou Eitta et al., 2019) demonstraram que
as AT-ASCs apresentam eficacia semelhante ao laser fracionado de CO- no tratamento de
cicatrizes, com possivel vantagem relacionada a menor necessidade de multiplas
intervencdes. Entretanto, estudos mais recentes sugerem que a associagdo entre
tecnologias fisicas (como laser) e células-tronco pode potencializar os resultados,
indicando que estratégias combinadas podem ser mais eficazes do que abordagens

isoladas.

Por outro lado, o uso do plasma rico em plaquetas (PRP), avaliado por (Willemsen
et al., 2018), mostrou reducao no tempo de recuperacao quando associado ao lipofilling,
porém sem impacto significativo na elasticidade cutanea ou na retencao volumétrica. Esse
achado indica que o PRP pode atuar como adjuvante, mas ndo como terapia principal na

regeneracao tecidual.

De forma geral, observa-se que as diferentes abordagens terapéuticas apresentam

mecanismos de agdo distintos, variando entre modulacdo inflamatoria, estimulo a
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angiogénese, regeneracdo da matriz extracelular e diferencia¢do celular. No entanto, a

comparagdo direta entre os estudos ¢ limitada pela heterogeneidade dos delineamentos,

dos desfechos avaliados e dos protocolos utilizados.

Além disso, destaca-se a auséncia de padronizac¢ao dos resultados clinicos, bem
como a escassez de dados quantitativos comparaveis, o que dificulta a avaliacdo da
magnitude dos efeitos terapéuticos. Outro ponto relevante ¢ a diversidade de intervengdes
analisadas, incluindo células-tronco, SVF, PRP e exossomos, que apresentam niveis
distintos de evidéncia cientifica, o que pode comprometer a consisténcia da analise

quando ndo adequadamente estratificados.

De modo geral, os efeitos observados variam de moderados a elevados,
especialmente nas terapias combinadas, embora a auséncia de padroniza¢do metodoldgica
e de desfechos impeca uma quantificagdo precisa e comparavel da magnitude global dos

beneficios.

Dessa forma, embora as evidéncias indiquem potencial clinico relevante das
terapias baseadas em células-tronco e seus derivados na regeneracao facial, a literatura
ainda apresenta limitagdes significativas, como tamanhos amostrais reduzidos, curto
periodo de seguimento, auséncia de padronizacdo metodoldgica e escassez de ensaios
clinicos multicéntricos. Esses fatores reforcam a necessidade de estudos mais robustos,
com maior rigor metodologico e padronizagdo de desfechos, para validagdo e

consolidacdo dessas abordagens na pratica clinica.

CONCLUSAO

A analise da literatura evidencia que as aplicacdes clinicas das células-tronco na
regeneracdo facial pds-trauma configuram um campo emergente de grande relevancia
translacional. As abordagens baseadas em células mesenquimais e derivados biologicos
modulam microambientes inflamatorios, favorecem o remodelamento da matriz
extracelular e estimulam processos endogenos de reparo tecidual. Apesar dos avangos,
persistem lacunas quanto a padronizag@o de protocolos, reprodutibilidade dos métodos e
avaliagdo de seguranca em longo prazo. Este trabalho contribui para a area médica ao
consolidar o conhecimento atual e identificar desafios para a aplica¢dao clinica dessas

terapias. As evidéncias sugerem que, com protocolos otimizados e validagdo clinica, as
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células-tronco podem representar estratégias seguras e eficazes para melhorar a

regeneracdo facial pos-trauma, orientando praticas clinicas futuras. Além disso, a
continuidade das pesquisas ¢ essencial para aprofundar a compreensdo dos mecanismos
moleculares, otimizar doses e vias de administracao e estabelecer critérios clinicos que

permitam consolidar essas terapias na pratica médica.
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CAPITULO VI

O IMPACTO DO CANCER DE PANCREAS NO BRASIL DE
2020 A 2024
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RESUMO: Introdugdo: O cancer de pancreas ¢ uma doenca com alto teor maligno e
elevada mortalidade, possuindo diversos fatores que influenciam o seu desenvolvimento.
Objetivo: Analisar a incidéncia do cancer de pancreas no Brasil no periodo de 2020 a
2025, bem como sua relevancia clinica e o impacto dessa condi¢do na qualidade de vida
dos pacientes. Metodologia: Trata-se de um estudo ecologico sobre a incidéncia de casos
de cancer de pancreas nas regides brasileiras. A coleta de dados foi realizada pelo
SIH/SUS, desenvolvido pelo DATASUS, dos anos de 2020 a 2024, analisando as
variaveis: internagdes, obitos ¢ sexo. Resultados: No ano de 2020 ocorreram 3.084 ébitos
por cancer de pancreas e em 2024 houve um recrudescimento para 3.682. Além disso, as
regides Sudeste e Sul foram as mais acometidas tanto em internagdes, quanto em o6bitos.
Isso pode ser explicado pelo elevado IDH nessas regides, que favorece um estilo de vida
inadequado, aumentando o aparecimento da doenca, e favorece o acesso mais amplo da
populagdo a métodos de diagnostico. A doenga tem etiologia multifatorial, podendo citar
a obesidade, o sedentarismo, o tabagismo, ¢ uma dieta hipercalorica. Conclusao: Em
sintese, observa-se que ¢ de suma importdncia que esses fatores de risco sejam
controlados, visando uma reducao nos impactos do cancer de pancreas na populagao.
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INTRODUCAO

O cancer de pancreas ¢ uma das neoplasias mais agressivas do trato
gastrointestinal, com aproximadamente 496.000 novos casos e 466.000 6bitos em 2020
mundialmente, configurando um importante desafio de saude ptublica mundial. Embora
represente uma fracdo relativamente pequena do total de tumores malignos, possui taxa
de sobrevivéncia de apenas 6% a 8% em 5 anos se diagnosticado tardiamente (Huang et

al, 2021; Chen et al., 2024).

Nas ultimas décadas, observa-se um crescimento consistente de sua incidéncia e
mortalidade em diversos paises, refletindo tanto mudangas nos fatores de risco quanto

limitagdes nos métodos de rastreamento e diagnostico precoce (Blackford er al., 2024).

Diversos fatores de risco estdo associados ao desenvolvimento do cancer
pancreatico. Entre os considerados modificaveis, destacam-se o tabagismo, obesidade e
pancreatite cronica, enquanto os ndo modificdveis sobressaem a idade avangada, sexo
masculino e predisposi¢des genéticas (Huang ef al., 2021; Schneirder et al., 2022; Chen

etal.,2024).

Dessa forma, ¢ fundamental compreender o perfil epidemioldgico do cancer de
pancreas, considerando sua elevada incidéncia e letalidade, de modo a subsidiar agdes de

prevencao, detecg¢do precoce e planejamento em satde.

OBJETIVO

Analisar a incidéncia do cancer de pancreas no Brasil no periodo de 2020 a 2025,
bem como sua relevancia clinica e o impacto dessa condi¢ao na qualidade de vida dos

pacientes.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo ecoldgico descritivo em série temporal e de carater
quantitativo sobre a incidéncia de casos do cancer de pancreas nas regioes do Brasil.
Realizou-se a coleta de dados do Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico

de Saude (SIH/SUS), tabulados pelo Tabnet, desenvolvido pelo Departamento de
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Informatica do Sistema Unico de Satide (DATASUS). A coleta de dados ocorreu mediante

consulta eletronica pela base de dados com a selecdo de registros de internacdes
hospitalares relacionadas a Neoplasia Maligna do Pancreas (CID C25), nas regides
brasileiras, no periodo de janeiro de 2020 a dezembro de 2024. Os dados foram
organizados em graficos e em quadro sintese, contemplando o nimero total de casos,
além de medidas descritivas como porcentagem, média, desvio padrao, valor maximo e
valor minimo. As variaveis incluidas no estudo foram: internacao, 6bito e sexo. Nao foi
necessaria aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa (CEP), visto que houve a utilizagio

de dados secundarios de acesso publico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo analisado, foram registradas 16.538 mortes por Cancer de Pancreas.
Desse total, 3.084 dbitos em 2020, 3.063 em 2021; 3.236 em 2022; 3.473 em 2023 € 3.682
em 2024 (Grafico 1).

Grafico 1: Obitos por Cancer de Pancreas segundo o Ano.
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Fonte: Adaptado do SIH/SUS/MS, 2025.

Em relagdo as regides brasileiras entre 2020 e 2024, observou-se que a regiao
Norte teve 2.478 internacoes, 14.480 no Nordeste, 36.979 no Sudeste, 5.720 no Centro-
Oeste e 22.088 no Sul. Assim, a regido Sudeste apresentou o maior numero de
internagdes, enquanto a Norte teve o menor. Em relagdo aos obitos por regido, o Sudeste

também concentrou o maior numero (8.091) e o Norte o menor (611) (Gréfico 2).
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Griéfico 2: Obitos e Internagdes por Cancer de Pancreas de acordo com as regides brasileiras, entre 2020 e
2024.
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Fonte: Adaptado do SIH/SUS/MS, 2025.

No cenario nacional, em relagao as internagdes € aos 0bitos por sexo no cenario
nacional, o sexo masculino apresenta maior numero de internagdes pelo cancer de
pancreas, totalizando 41.104 casos no periodo estudado. Em contraste, os 6bitos sdo mais

frequentes na populagdo feminina, com 8.282 mortes pelo cancer entre 2020 ¢ 2024

(Quadro 1).

Quadro 1: Internagdes e Obitos por Cancer de Pancreas segundo o Sexo, entre 2020 e 2024.

Variavel Total Porcentagem Média Desv1~o Maximo Minimo
Padrao
Il‘\‘g:?jﬁzzs 41.104 50,28% 82208 | 6923,091 18.510 1279
I;tee;l‘l‘ﬁfl‘l’(fs 40.642 49,72% 81284 | 6930,713 18.469 1.199
Mgsbcll?l)isno 8.256 49,92% 16512 | 1477,659 4.006 308
F?nl::rtn‘:;o 8.282 50,08% 16564 | 1525,183 4.085 303

Fonte: Adaptado do SIH/SUS/MS, 2025.

Os resultados deste estudo demonstram que o cancer de pancreas estd muito
presente na sociedade brasileira, apresentando alta letalidade. Devido a isso, ¢

fundamental que haja a identificagdo dos fatores que influenciam no desenvolvimento, na
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manuten¢do e na piora desse cancer, buscando avaliar e amenizar o impacto do cancer do

pancreas na populagao brasileira.

Nos ultimos 5 anos, o presente estudo evidenciou que esse cancer estd mais
presente nas regides mais desenvolvidas, como a Sudeste e a Sul. Isso ocorre,
aparentemente, devido ao alto Indice de Desenvolvimento Humano (IDH) e de
urbanizagdo dessas regides, favorecendo os fatores de risco para esse cancer, como dieta

hipercalorica, obesidade, sedentarismo e tabagismo (Huang et al., 2021).

Em uma analise epidemiologica, a alimentacdo possui um papel essencial no
cancer de pancreas. Nesse sentido, os alimentos tém se tornado cada vez mais
hipercaloricos e confluentes para obesidade ou desnutricdo. Com isso, a dieta esta rica
em carnes vermelhas, bebidas agucaradas e graos refinados, componentes que promovem
a inflamagdo sistémica e corroboram para o desenvolvimento do cancer de pancreas (Wei

etal., 2024).

Ademais, ¢ possivel mencionar o crescente sedentarismo da populacdo. Em um
cenario cancerigeno, o exercicio fisico estimula a resposta imunologica e melhora a
identificacdo e erradicacdo de células malignas. Todavia, a inatividade fisica aumenta a
adiposidade, eleva a produgdo de hormonios sexuais e promove a inflamagao crdnica,
favorecendo o desenvolvimento do cancer de pancreas. Nesse sentido, o exercicio fisico
pode melhorar a sobrevida e reduzir a mortalidade do paciente com essa neoplasia

(Pratapwar et al., 2021).

Observa-se, também, uma relagdo entre o tabagismo e a mortalidade desse cancer.
O risco do desenvolvimento do cancer de pancreas em ex-fumantes tende a diminuir com
os anos, podendo ser nulo apds 10 a 20 anos de cessacdo do tabagismo. Com isso, a
interrup¢do do uso do tabaco deve ser incentivada, buscando reduzir os impactos desse

cancer (Schneider et al., 2022).

Apesar de afetar ambos os sexos, ha divergéncias em relacdo a qual € o mais
acometido pelo cancer de pancreas. Este estudo demonstra que as internagdes ocorrem
mais no sexo masculino. Todavia, os dbitos sdo mais prevalentes na populagdo feminina,
visto que as mulheres s3o mais expostas a fatores de risco hormonais e t€ém maior
tendéncia a obesidade, sendo esta tltima comum em 15% das mulheres e apenas em 11%

dos homens (Huang et al., 2021).
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Diante do exposto, o diagnostico precoce ¢ fundamental para a melhor sobrevida

do paciente com cancer de pancreas. Um IDH alto, apesar de poder influenciar
negativamente no desenvolvimento da doenga, favorece a deteccao do cancer em estagios
iniciais ao possibilitar melhor acesso aos métodos diagnosticos e exames de vigilancia
anual ou semestral (Blackford et al., 2024). Isso ¢ evidenciado neste estudo, uma vez que
os registros de internacdo excedem significativamente os de obito. Assim, a triagem para
o cancer de pancreas deve ser adequada, visto que o diagndstico em estagio avancado
apresenta taxa de sobrevivéncia de 5 anos em apenas 6-8% dos pacientes, indicando a

grande letalidade do cancer (Chen et al., 2024).

Esse estudo possui limitagdes, sendo que a principal, por se tratar de um estudo
ecoldgico, ¢ a impossibilidade de realizar uma analise de causalidade individual. Além
do mais, ¢ escassa a literatura sobre a letalidade do cancer de pancreas na populagao
feminina, dificultando o real entendimento do cendrio epidemiologico da neoplasia. No
entanto, esse estudo possibilitou uma ampla compreensao sobre os impactos do cancer de

pancreas na sociedade brasileira e em suas regioes.

CONSIDERACOES FINAIS

Foi demonstrado que o cancer de pancreas apresenta maior prevaléncia no Sudeste
e Sul no periodo analisado. Em contrapartida, nessas regides houve maior numero de
internacdes em relacdo aos Obitos e maior frequéncia de dbitos no sexo feminino,

evidenciando, assim, sua distribui¢do regional e por sexo no pais entre 2020 e 2024.
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CAPITULO VII

AGONISTAS DE GLP-1 E GLP-1/GIP NA FERTILIDADE
FEMININA E MASCULINA ASSOCIADA A OBESIDADE E
DESFECHOS DA FERTILIZACAO IN VITRO: REVISAO
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RESUMO: A obesidade constitui um importante fator de risco para alteragdes
reprodutivas em homens e mulheres, estando associada a inflamagao sistémica cronica,
resisténcia a insulina e desequilibrios hormonais que comprometem a fungao gonadal. No
sexo feminino, observa-se relacdo com disfun¢ao ovulatoria, sindrome dos ovarios
policisticos, reducdo da qualidade oocitaria e menores taxas de sucesso em técnicas de
reproducdo assistida. Nos homens, a obesidade pode desencadear hipogonadismo
funcional, alteragdes nos niveis de testosterona e prejuizos nos pardmetros seminais.
Nesse contexto, agonistas incretinicos, especialmente semaglutida e tirzepatida, tém se
destacado pela eficacia na redug@o do peso corporal e na melhora do controle metabdlico,
levantando a hipotese de possivel repercussao positiva sobre a fun¢do reprodutiva. O
presente estudo teve como objetivo sintetizar evidéncias cientificas acerca do impacto dos
agonistas incretinicos na fertilidade feminina e masculina associada a obesidade e nos
desfechos da fertilizagdo in vitro. Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, com
busca nas bases PubMed, Scopus, Web of Science e SciELO. Foram incluidos estudos
clinicos e observacionais que investigaram terapias incretinicas e desfechos reprodutivos
hormonais, ovulatorios e seminais. Os achados indicam que a melhora metabdlica
promovida por agonistas de GLP-1 e GLP-1/GIP pode contribuir indiretamente para a
restauragdo da funcdo hormonal e reprodutiva, embora ainda existam limitagcdes quanto
ao numero de estudos clinicos especificos com desfechos reprodutivos diretos. Conclui-
se que essas terapias apresentam potencial impacto favoravel na fertilidade associada a
obesidade, sendo necessarios ensaios clinicos adicionais para confirmacao desses efeitos.
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PALAVRAS-CHAVE: Obesidade. Fertilidade. Agonistas do receptor de GLP-1.
Tirzepatida. Reproducao assistida.

INTRODUCAO

A obesidade constitui um importante problema de saude publica global, estando
associada a alteragdes metabodlicas, inflamatérias e hormonais que repercutem
diretamente na funcao reprodutiva masculina e feminina. O acimulo excessivo de tecido
adiposo relaciona-se a resisténcia a insulina, inflamagao sistémica cronica e disfungdes
do eixo hipotalamo-hipofise-gonadal, comprometendo a fertilidade espontidnea e os
desfechos em técnicas de reproducao assistida. No sexo feminino, associa-se a
anovulacao, sindrome dos ovarios policisticos, alteracdes da receptividade endometrial e
redu¢do da qualidade oocitaria. No sexo masculino, relaciona-se ao hipogonadismo
funcional e a alteragdes dos pardmetros seminais. Nesse contexto, agonistas dos
receptores de GLP-1 e GLP-1/GIP, como semaglutida e tirzepatida, tém demonstrado
eficacia na reducdo ponderal e na melhora metabdlica, sugerindo possivel impacto
indireto favoravel sobre a funcao reprodutiva. Entretanto, ainda existem lacunas quanto
aos seus efeitos diretos sobre desfechos reprodutivos finais, especialmente em ciclos de

reprodugao assistida.

OBJETIVO

Avaliar de forma integrativa as evidéncias cientificas disponiveis sobre os efeitos
dos agonistas incretinicos, com énfase na tirzepatida e na semaglutida, na fungdo
reprodutiva humana, investigando sua influéncia sobre mecanismos metabdlicos,
hormonais e inflamatorios relacionados a fertilidade feminina e masculina, bem como
seus impactos nos desfechos reprodutivos, incluindo parametros ovulatorios, seminais e

resultados em fertilizacao in vitro.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e
carater descritivo-analitico, fundamentada nos principios da pratica baseada em
evidéncias. A estratégia metodoldgica foi estruturada conforme os elementos populagao,

intervengdo, comparacdo e desfecho (PICO), considerando individuos adultos com
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obesidade (P), em uso de agonistas dos receptores de GLP-1 ou GLP-1/GIP (1),

comparados a ausé€ncia dessas intervengdes ou a tratamentos convencionais (C), e
avaliando desfechos relacionados a fun¢do reprodutiva hormonal, ovulatoria, seminal e
resultados em fertilizacdo in vitro (O). A busca bibliografica foi realizada nas bases
PubMed, Scopus, Web of Science e SciELO. Foram utilizados os descritores
“tirzepatide”, “semaglutide”, “GLP-1 receptor agonists”, “obesity”, “fertility” e
“reproductive function”, combinados pelos operadores booleanos AND e OR. Foram
incluidos estudos publicados entre 2015 e 2025, nos idiomas inglés e portugués, que
investigassem o impacto dessas terapias na fungao reprodutiva humana, incluindo ensaios
clinicos e estudos observacionais. Foram excluidos estudos experimentais em animais,
revisdes sem analise critica estruturada, duplicatas e artigos ndo relacionados ao tema.
Inicialmente, foram identificados 112 estudos. Apos leitura de titulos e resumos, 34
artigos foram selecionados para leitura completa, dos quais 11 compuseram a amostra
final da revisdo, com priorizagdo de estudos de fonte primaria. Foram priorizados estudos
de delineamento clinico ¢ observacional com avalia¢ao direta ou indireta de desfechos

reprodutivos relacionados a obesidade.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os agonistas dos receptores de GLP-1 e GLP-1/GIP, como semaglutida e
tirzepatida, exercem efeitos predominantemente indiretos sobre a func¢do reprodutiva,
mediados pela melhora do perfil metabdlico, incluindo redugao do peso corporal, melhora
da resisténcia a insulina e modulagao do estado inflamatorio sistémico. Ensaios clinicos
randomizados demonstram que a semaglutida promove perda ponderal significativa e
sustentada em individuos com obesidade, fator diretamente associado a melhora da

funcao ovulatéria (Wilding et al., 2021; Rubino et al., 2021).

De forma semelhante, estudo clinico conduzido por Jastreboft et al. (2022)
evidenciou redugdes expressivas no peso corporal com uso de tirzepatida, superiores a
20% em alguns casos, além de melhora significativa de parametros metabdlicos. Estudos
comparativos entre agonistas incretinicos refor¢am sua eficicia na redugdo ponderal

sustentada e na melhora metabdlica global (Jensen et al., 2023).
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No contexto da fertilidade feminina, a redu¢do da adiposidade e da resisténcia a

insulina est4 associada a restauragdo da fun¢do ovulatoria, especialmente em mulheres
com sindrome dos ovarios policisticos. Resultados semelhantes foram observados em
mulheres com sindrome dos ovarios policisticos submetidas ao uso de agonistas
incretinicos, com melhora de parametros metabdlicos e reprodutivos (Jensterle et al.,
2015). Além disso, intervengdes metabolicas antes da concepgdo demonstraram impacto

positivo sobre desfechos reprodutivos em mulheres com obesidade (Legro et al., 2015).

Entretanto, apesar dos beneficios metabolicos observados, os efeitos diretos
dessas terapias sobre desfechos reprodutivos finais, como taxas de gravidez clinica e
nascidos vivos, ainda permanecem inconsistentes na literatura. No sexo masculino, os
dados disponiveis permanecem limitados, mas sugerem possivel melhora indireta dos
parametros seminais, atribuida a normalizagao hormonal decorrente da reducao do tecido
adiposo e da inflamagdo sistémica. Em homens com obesidade, intervenc¢des associadas
a redugdo ponderal demonstraram melhora significativa dos parametros seminais,
sugerindo possivel beneficio indireto sobre a fertilidade masculina (Nylander et al.,

2021).

No contexto da fertilizagdo in vitro, evidéncias indicam que a otimizagao
metabolica prévia pode favorecer a resposta ovariana e a receptividade endometrial,
embora ainda nao haja consenso quanto ao impacto direto dessas medicacdes sobre os
desfechos finais dos ciclos de reproducdo assistida. Dessa forma, permanece a
necessidade de ensaios clinicos prospectivos especificamente direcionados a avaliagdo

dos efeitos dessas terapias sobre a fertilidade humana.

CONCLUSAO

A presente revisdo integrativa evidencia que a obesidade exerce impacto
significativo sobre a fertilidade feminina e masculina, interferindo em mecanismos
metabolicos, hormonais e inflamatorios que comprometem tanto a concepgao espontanea
quanto os desfechos em técnicas de reproducao assistida. Alteragdes no eixo hipotalamo-
hipofise-gonadal, associadas a resisténcia a insulina e ao estado inflamatorio cronico,
representam importantes fatores envolvidos na infertilidade relacionada ao excesso de

adiposidade.
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Nesse contexto, os agonistas dos receptores de GLP-1 e GLP-1/GIP, como

semaglutida e tirzepatida, demonstram potencial terapéutico relevante por promoverem
redu¢do ponderal significativa e melhora do perfil metabdlico, contribuindo
indiretamente para a restauragao da fungao reprodutiva, especialmente no sexo feminino.
Entretanto, apesar dos resultados promissores, as evidéncias ainda sdo limitadas quanto
aos efeitos diretos dessas terapias sobre desfechos reprodutivos finais, como taxas de

gravidez clinica, implantagdo embrionaria e nascidos vivos.

Dessa forma, embora essas medicagdes representem estratégias promissoras na
abordagem metabolica da infertilidade associada a obesidade, sua aplicagio com
finalidade reprodutiva ainda requer cautela, sendo necessarios estudos clinicos
prospectivos com desfechos reprodutivos bem definidos para consolidar evidéncias que

orientem sua utilizagdo na pratica clinica.
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RESUMO: A obesidade consolidou-se como um dos principais desafios de saude
publica, com implicagdes particularmente graves para mulheres em idade reprodutiva.
Este artigo de revisdo tem como objetivo analisar os impactos da obesidade na saude
materna e fetal, descrever as principais complicagdes associadas e discutir as estratégias
atuais para o manejo de peso durante a gestacdo. A obesidade pré-gestacional eleva
significativamente o risco de complicagdes como diabetes mellitus gestacional, pré-
eclampsia, parto cesareo e hemorragia pds-parto. Para o feto, os riscos incluem
macrossomia, malformagdes congénitas ¢ um aumento da mortalidade perinatal.
Adicionalmente, a obesidade materna contribui para um ciclo intergeracional de doencas
cronicas, aumentando a predisposicao da prole a obesidade e sindrome metabdlica. As
estratégias de manejo mais eficazes envolvem uma abordagem multiprofissional, com
foco no aconselhamento pré-concepcional, intervengdes no estilo de vida baseadas em
orientagdo nutricional e atividade fisica supervisionada, e suporte psicossocial para
mitigar o estigma e promover a adesdo ao tratamento. Conclui-se que a abordagem da
obesidade na gestacdo ¢ fundamental para melhorar os desfechos obstétricos e neonatais
e requer politicas de satide que priorizem a prevengao e o cuidado integrado.

PALAVRAS-CHAVE: Obesidade materna. Complicagdes na gravidez. Saude fetal.
Ganho de peso gestacional. Manejo pré-natal.
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INTRODUCAO

Durante as ultimas décadas, a incidéncia de obesidade cresceu de maneira
alarmante, consolidando-se como um dos principais problemas de satide publica mundial.
Esse aumento ¢ particularmente preocupante em mulheres em idade reprodutiva, uma vez
que a obesidade pré-gestacional e o ganho excessivo de peso estdo associados a
importantes complicagdes materno-fetais (Leddy; Power; Schulkin, 2008). Estudos
recentes demonstraram que gestantes com obesidade possuem maior risco de desenvolver
diabetes mellitus gestacional, hipertensao arterial sistémica, pré-eclampsia, parto cesareo,
hemorragia pos-parto e complicacdes neonatais (Ramachenderan; Bradford; Mclean,

2008).

Paralelo ao impacto clinico imediato, a obesidade materna também pode
desencadear consequéncias a longo prazo. Criangas de maes obesas possuem maior
predisposicao a desenvolver obesidade, sindrome metabdlica e doengas cardiovasculares
ao longo da vida, assim estabelecendo um ciclo intergeracional de risco (Grieger, 2021).
Além disso, a fisiopatologia relacionada ao excesso de peso, como alteragdes em
adipocinas e estado inflamatério cronico, contribui para uma piora dos desfechos

obstétricos, fato que reforga a gravidade do problema (Valencia-Ortega et al., 2023).

Apesar da grande relevancia do tema, a literatura ainda apresenta lacunas quanto
a adocdo de estratégias eficazes para a prevencao e manejo do peso durante a gestagao.
Evidéncias atuais indicam que a implementagdo de intervengdes nutricionais, orientagdes
de estilo de vida saudavel e um acompanhamento multiprofissional sao fundamentais para

reduzir as complicacdes obstétricas e neonatais (Reed; Case; Rijhsinghani, 2023).

OBJETIVO

Analisar os impactos da obesidade na salide materna e fetal, descrever as
principais complicagdes durante a gestacao e discutir novas estratégias baseadas em
evidéncias para o manejo de peso em gestantes, contribuindo para uma melhora nos

desfechos maternos e fetais.
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METODOLOGIA

Este estudo foi conduzido por meio de uma revisdo de literatura de carater
descritivo e exploratdrio. A busca por artigos cientificos foi realizada nas bases de dados
eletronicas SciELO (Scientific Electronic Library Online), PubMed e Google Scholar.
Foram empregados os seguintes descritores em portugués e inglés: "obesidade e gravidez"
(obesity and pregnancy), "obesidade materna" (maternal obesity), "complicagdes na
gravidez" (pregnancy complications), "saude fetal" (fetal health) e "ganho de peso
gestacional" (gestational weight gain). Foram incluidos artigos originais, diretrizes
clinicas, revisdes sistematicas e meta-analises publicados nos ultimos 15 anos, que
abordassem os impactos da obesidade na gestacdo e estratégias de manejo. Foram
excluidos trabalhos que nao se alinhavam diretamente ao escopo do estudo, como relatos
de caso e editoriais. O material selecionado foi analisado criticamente para compor a

sintese apresentada neste artigo.

DESENVOLVIMENTO
DEFINICAO DA OBESIDADE NA GRAVIDEZ

A obesidade ¢ uma condigdo cronica definida pela Organizagdo Mundial da Saude
(OMS) como o acamulo excessivo de gordura corporal que representa um risco a saude.
Na prética clinica, ela é comumente classificada pelo indice de Massa Corporal (IMC),
calculado pela divisdo do peso (em quilogramas) pela altura ao quadrado (em metros).
Para a populagdo adulta, incluindo gestantes, um IMC pré-gestacional igual ou superior

a 30,0 kg/m? caracteriza obesidade (Brasil, 2012).

No Brasil, a prevaléncia de excesso de peso em mulheres em idade reprodutiva
passou de 28,7% para 48%, com 16,9% apresentando obesidade, um cenario que torna o
estudo de seus efeitos na gravidez imprescindivel (Seabra et al., 2011). Com base no IMC
pré-gestacional, o Institute of Medicine (IOM) recomenda um ganho de peso gestacional
(GPQG) total entre 5 e 9 kg para mulheres com obesidade, visando minimizar os riscos

para a mae e o feto (Grieger, 2021).

A obesidade materna, um dos fatores de risco mais comuns na obstetricia

moderna, estd associada a complicagdes que abrangem todo o ciclo gravidico-puerperal.
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Mulheres com obesidade t€ém maior risco de abortos espontaneos, diabetes gestacional,

pré-eclampsia, tromboembolismo venoso, indu¢do do parto, cesarianas, complicagdes
anestésicas ¢ infec¢des. Para o recém-nascido, os riscos incluem morte fetal,
malformagdes congénitas, macrossomia ¢ mortalidade neonatal (Fitzsimons; Modder;

Greer, 2009).

Além disso, o excesso de tecido adiposo modifica parametros fisiologicos e
metabdlicos, como o aumento da resisténcia a insulina ¢ a alteracdo da farmacocinética
de medicamentos, o que exige um monitoramento rigoroso e desafia o manejo clinico

durante o pré-natal e o parto (Fitzsimons; Modder; Greer, 2009).

IMPACTOS DA OBESIDADE NA SAUDE MATERNA E FETAL

A obesidade materna esta associada a uma série de desfechos adversos. Meta-
analises demonstram que mulheres com sobrepeso ou obesidade apresentam risco
aproximadamente duas vezes maior de aborto espontdneo e natimortalidade, além de
maior probabilidade de desenvolver pré-eclampsia, hipertensdo gestacional e diabetes
mellitus gestacional (DMG) (Grieger, 2021). O excesso de peso materno também impacta
o desenvolvimento fetal, podendo levar tanto a restricdo do crescimento intrauterino,
devido a insuficiéncia placentéria, quanto a macrossomia, resultado do hiperinsulinismo

fetal secundario a hiperglicemia materna (Ramachenderan; Bradford; Mclean, 2008).

Os mecanismos que conectam a obesidade a essas complica¢des sao multifatoriais
(Valencia-Ortega et al., 2023). Mulheres com obesidade pré-gestacional também
apresentam maior chance de ganho de peso gestacional excessivo, o que eleva a retengao

ponderal no pds-parto € aumenta os riscos em gestagdes futuras (Grieger, 2021).

COMPLICACOES NO PRE-NATAL, PARTO E PUERPERIO

Durante o pré-natal, a obesidade impde desafios diagndsticos, como a dificuldade
na visualizagdo de estruturas fetais ao ultrassom devido ao paniculo adiposo, o que pode
atrasar ou impedir a detec¢do de anomalias congénitas (Fitzsimons; Modder; Greer,

2009).
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No parto, a incidéncia de intervengdes ¢ maior. H4 um aumento nas taxas de

indugdo do trabalho de parto, que frequentemente falha, levando a uma maior necessidade
de cesariana. A cesdrea em si apresenta mais riscos, incluindo maior tempo cirargico,
perda sanguinea elevada e dificuldades com a anestesia regional. Para partos vaginais, o
risco de distocia de ombro € maior, especialmente em casos de macrossomia fetal (Leddy;

Power; Schulkin, 2008).

No puerpério, os riscos continuam elevados. Mulheres com obesidade t€ém maior
chance de desenvolver infec¢oes de ferida operatdria, endometriose, hemorragia pos-
parto e tromboembolismo venoso, uma das principais causas de mortalidade materna.

(Ramachenderan; Bradford; Mclean, 2008).

ASPECTOS PSICOSSOCIAIS E CULTURAIS DA OBESIDADE NA GRAVIDEZ

Fatores culturais e socioecondmicos também desempenham um papel importante.
e podem incentivar o ganho de peso excessivo, enquanto a falta de acesso a alimentos
saudaveis e ambientes seguros para a pratica de atividades fisicas, comum em populacdes

de baixa renda, perpetua o ciclo da obesidade (Fitzsimons; Modder; Greer, 2009).

NOVAS ESTRATEGIAS PARA O MANEJO DO PESO DURANTE A GESTACAO

A abordagem mais eficaz para mitigar os riscos da obesidade na gravidez comeca
no periodo pré-concepcional, com o aconselhamento para otimizagdo do peso antes de
engravidar (Sociedade Brasileira de Medicina de Familia e Comunidade, 2019). Durante
a gestacdo, a principal estratégia ¢ o controle do ganho de peso por meio de intervengdes

no estilo de vida.

Uma abordagem multiprofissional, envolvendo obstetras, nutricionistas,
educadores fisicos e psicologos, ¢ fundamental. As intervengdes devem ser

personalizadas e incluir (Reed; Case; Rijhsinghani, 2023).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A andlise dos dados e da literatura técnica revela que a obesidade na gestacao
transcende a questdo do peso, configurando-se como um desafio metabdlico e social de
alta complexidade. Os dados apontam um cenario epidemiologico alarmante no Brasil,
com 16,9% das mulheres em idade reprodutiva apresentando obesidade. Os resultados
deste estudo demonstram que o IMC pré-gestacional maior ou igual a 30,0 kg/m? esta
diretamente associado a um aumento critico em: complicagdes Maternas, Riscos Fetais,

Dificuldades Diagndsticas.

A literatura refor¢a que a obesidade ndo ¢ apenas um fator de risco isolado, mas
um estado inflamatorio cronico de baixo grau. Esse estado altera a resisténcia a insulina
e a funcao endotelial, o que explica a alta prevaléncia de doencas hipertensivas na

gestacdo. Um ponto critico para discussdo ¢ a farmacocinética alterada nessas pacientes.

O manejo exige que a equipe multiprofissional ndo foque apenas na restricdo
calorica— que ¢ contraindicada —, mas no ganho de peso controlado (5 a 9 kg, conforme
0 IOM)), priorizando a densidade nutricional e a satide metabolica. A discussdo aponta que
o sucesso do tratamento depende da humaniza¢do do atendimento. O suporte psicologico
¢ tdo vital quanto o nutricional para mitigar quadros de ansiedade e depressdo pos-parto,

que sdo mais frequentes nesse grupo.

CONCLUSAO

A obesidade na gestacdo representa um dos mais relevantes problemas de satde
publica, com sérias implicagdes para a saude materna e fetal. Mulheres com obesidade
apresentam risco elevado para um espectro de complicacdes obstétricas, incluindo
distarbios hipertensos, diabetes gestacional e complicagdes no parto e puerpério. Para o
feto, os riscos de macrossomia, malformacdes congénitas e mortalidade sdo

significativamente maiores.

Diante disso, a implementagao de estratégias de prevencao e manejo da obesidade
em mulheres em idade reprodutiva ¢ de suma importancia. A ado¢do de programas
multiprofissionais que integrem acompanhamento nutricional, incentivo a pratica de

exercicios fisicos e suporte psicoldgico demonstra ser a abordagem mais eficaz para
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reduzir as complicagdes e melhorar os prognésticos a longo prazo. Portanto, uma

abordagem integrada, baseada em evidéncias e iniciada preferencialmente no periodo pré-
concepcional, deve ser prioridade para promover desfechos obstétricos € neonatais mais

seguros e saudaveis.
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CAPITULO IX

PERFIL EPIDEMIOLOGICO DAS INTERNACOES
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RESUMO: A hemorragia anteparto ¢ uma das principais causas de morbimortalidade
materna e fetal, mesmo diante dos avangos nas praticas obstétricas. Entre as causas
principais de hemorragia anteparto, estdo a placenta prévia e o descolamento prematuro
da placenta, que correspondem a mais de 50% dos casos. O estudo objetiva descrever e
analisar o perfil epidemiologico das internagcdes hospitalares associadas a esses
diagnésticos obstétricos pelo Sistema Unico de Satide na regiio Centro-Oeste do Brasil,
no periodo de 2020 a 2024. Trata-se de um estudo observacional retrospectivo baseado
em dados secundarios obtidos do Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico
de Saude. Os dados foram organizados e analisados por meio do software IBM SPSS
Statistics, sendo apresentados em frequéncias absolutas e relativas. Durante o periodo
analisado, foram registradas 3.603 internagdes, com maior ocorréncia em 2022 (791
casos), seguido de 2021 (734 casos), 2020 (722 casos), 2023 (703 casos) e 2024 (653
casos). Em relacdo a faixa etaria, a maioria das internacdes ocorreu entre mulheres de 20
a 29 anos, totalizando 1.809 casos (50,20%), seguida pelas faixas de 30 a 39 anos, com
1.182 internagdes (32,80%). No mesmo periodo, foram registrados 18 dbitos associados
a essas internagdes obstétricas, resultando em uma taxa de letalidade hospitalar de 0,49%.
Apesar da reducao recente das internacoes, os achados reforcam a importancia da atencao
obstétrica para o manejo adequado das complicagdes hemorragicas.

PALAVRAS-CHAVE: Hemorragia anteparto. Placenta prévia. Descolamento prematuro
de placenta.
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INTRODUCAO

A hemorragia anteparto (HAP) ¢ uma das principais causas de morbimortalidade
materna e fetal, mesmo diante dos avangos modernos nas praticas obstétricas. E
caracterizada pela ocorréncia de sangramento vaginal a partir da vigésima semana de
gestacdo até o momento do parto. O sangramento pode ter origem no local da placenta,
em alteragdes do colo uterino ou da vagina, e, em alguns casos, apresentar origem fetal.
Entre as causas principais de hemorragia anteparto, estdo a placenta prévia e o
descolamento prematuro da placenta, que correspondem a mais de 50% dos casos (Sinha;

Kuruba, 2008).

A placenta prévia (PP) ¢ definida pela implantagdo andomala da placenta,
localizada sobre ou perto do orificio cervical interno, possibilitando complica¢des ao
longo da gestagdo e do parto. Sua prevaléncia tem aumentado nos ultimos anos,
possivelmente relacionada ao aumento progressivo da idade materna e ao aumento das
taxas de partos cesareos. Diversos fatores de risco contribuem para o desenvolvimento da
placenta prévia e a maior propensao a hemorragias, como cesarea anterior, multiparidade,
idade materna avancada, antecedente de placenta prévia, cirurgias uterinas anteriores e

tabagismo (Sahu; Shrivastava, 2024).

A classificagdo da PP desempenha papel relevante na defini¢do do manejo clinico,
uma vez que o risco de morbimortalidade materna e fetal cresce conforme o grau aumenta.
Tradicionalmente, a placenta prévia ¢ dividida em quatro graus (I, II, III e IV) (Giordano

etal., 2010).

O descolamento prematuro da placenta (DPP) consiste em uma hemorragia
decorrente da separagdo prematura, completa ou parcial, de uma placenta normalmente
implantada, ocorrendo em 0,4 a 1% das gestagdes. Entre os principais fatores de risco
estdo a idade materna avangada, hipertensao (cronica ou relacionada a gestagao), historico
prévio de DPP, isquemia placentaria, infeccdo intra-amnidtica, vasculite, trauma

abdominal e tabagismo (Maharjan ef al., 2022; Palmeira ef al., 2024).

Diante do exposto, fica evidente a relevancia dessas complicacdes hemorragicas
e da identificacdo de um perfil epidemiologico associado a tais condigdes, possibilitando

aprimorar estratégias de prevengao, diagnostico precoce € manejo clinico.
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OBJETIVO

Descrever e analisar o perfil epidemioldgico das internagdes hospitalares
associadas a placenta prévia, ao descolamento prematuro de placenta e a hemorragia
anteparto pelo Sistema Unico de Satude (SUS) na regido Centro-Oeste do Brasil, no

periodo de janeiro de 2020 a dezembro de 2024.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo ecologico, observacional, retrospectivo, baseado em dados
secundérios obtidos do Sistema de Informagdes Hospitalares do Sistema Unico de Satide
(SIH/SUS), geridos pelo Ministério da Saude e disponibilizados pelo Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS).

Foram incluidas todas as internagdes hospitalares registradas no SIH/SUS
associadas a placenta prévia, descolamento prematuro de placenta e hemorragia
anteparto, classificado conforme a Classificagdo Internacional de Doencas - 10* Revisao
(CID-10), na regido Centro-Oeste do Brasil, no periodo de janeiro de 2020 a dezembro
de 2024, equivalendo aos ultimos cinco anos completos de dados consolidados. Os dados
foram coletados considerando o local de internac¢do da paciente, incluindo os estados de
Goias, Mato Grosso, Mato Grosso do Sul e Distrito Federal. Foram excluidos da analise

o0s registros inconsistentes ou incompletos.

As variaveis analisadas incluiram o nimero de internacdes, Obitos hospitalares,
faixa etaria e distribuicdo temporal das internagdes ao longo do periodo estudado.
Posteriormente, os dados foram analisados por meio do software IBM SPSS Statistics,

sendo apresentados em frequéncias absolutas e relativas.

O estudo foi realizado exclusivamente com dados secundérios e de acesso publico,
dispensando a submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa, conforme as diretrizes da

Resolugdo n° 510/2016 do Conselho Nacional de Satde.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

No periodo de 2020 a 2024, foram registradas 3.603 internagdes hospitalares pelo
SUS associadas a placenta prévia, descolamento prematuro de placenta e hemorragia
anteparto na regido Centro-Oeste do Brasil, conforme demonstrado na Figura 1. As
internagdes apresentaram variagdo anual, com maior ocorréncia em 2022 (791 casos),
seguido de 2021 (734 casos), 2020 (722 casos), 2023 (703 casos) ¢ 2024 (653 casos),

demonstrando uma reducao de internagdes nos ultimos anos.

Os achados deste estudo, ao identificar uma tendéncia de diminuigdo das
internagdes hospitalares por PP, DPP e HAP no Centro-Oeste do Brasil, especialmente a
partir de 2022, sdo convergentes com os encontrados por Santos et al. (2024), que
identificou uma reducdo na tendéncia geral de morbidade por essas condig¢des no Brasil,

ao analisar as internagdes entre os anos de 2008 e 2021.

Figura 2: Frequéncias absolutas e relativas das internacées por placenta prévia, descolamento
prematuro de placenta e hemorragia anteparto pelo SUS no Centro-Oeste do Brasil por ano e faixa
etaria entre 2020-2024

Ano Freq. (n) Freq. (%)
2020 722 20,03%
2021 734 20,37%
2022 791 21,95%
2023 703 19,51%
2024 653 18,12%
Faixa Etaria
10 a 19 anos 448 12,43%
20 a 29 anos 1809 50,20%
30 a 39 anos 1182 32,80%
40 a 49 anos 163 4,52%
50 a 59 anos 0 0,00%
60 a 69 anos 1 0,02%
Total 3603 100,00%

Elaboragao propria (2026).

Em relacdo a faixa etaria, a maioria das interna¢des ocorreu entre mulheres de 20

a 29 anos, totalizando 1.809 casos (50,20%), seguida pelas faixas de 30 a 39 anos, com

70



1.182 internagdes (32,80%), 10 a 19 anos, com 448 casos (12,43%) e 40 a 49 anos, com

163 casos (4,52%). Faixas etarias acima de 50 anos apresentaram ocorréncia esporadica,

com apenas um registro entre 60 e 69 anos no periodo analisado.

Esses resultados dialogam com os achados de Félix ef al. (2025) e Santos ef al.
(2020) quanto a distribui¢ado etdria das internagdes pelas mesmas causas obstétricas. Félix
et al. (2025), ao analisar o perfil epidemioldgico dessas complicagdes na regido Nordeste
do Brasil, e Santos ef al. (2020), no estado de Alagoas, observaram predominio de
internacdes entre mulheres de 20 a 29 anos, seguido pela faixa etaria de 30 a 39 anos. A
convergéncia desses achados sugere que, apesar do maior risco relativo de complicagdes
hemorragicas em idades maternas mais elevadas, a maioria absoluta dos casos ocorre

entre mulheres jovens adultas.

A maior concentracdo absoluta de internagdes nessas faixas etarias pode ser
explicada pelo fato de a maioria dos nascidos vivos no Brasil ser registrada entre mulheres
de 20 a29 anos (29,11%) e de 30 a 39 anos (35,05%), segundo o IBGE (2024). Entretanto,
a idade materna avangada permanece sendo um dos principais fatores de risco tanto para
a ocorréncia de placenta prévia, quanto para descolamento prematuro de placenta

(Giordano et al., 2010).

No mesmo periodo, foram registrados 18 obitos hospitalares associados a essas
internagdes obstétricas, conforme demonstrado na Figura 2, resultando em uma taxa de
letalidade hospitalar de 0,49%. O maior nimero de 6bitos registrados foi em 2023 (7
obitos), seguido por 2021 e 2022 (ambos com 4 registros), 2024 (2 obitos) e 2020 (1
obito). A unidade federativa com maior quantidade de obitos foi Goiés (8 obitos), seguido
pelo Distrito Federal (4 6bitos), Mato Grosso € Mato Grosso do Sul (ambos com 3 6bitos).
A maior parte desses Obitos foi registrada entre mulheres de 20 a 29 anos e de 30 a 39
anos, com oito ocorréncias em cada faixa etaria. Entre adolescentes de 10 a 19 anos foi

observado um 0bito e outro entre mulheres de 60 a 69 anos.
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Figura 2: Frequéncias absolutas e relativas dos 6bitos por placenta prévia, descolamento
prematuro de placenta e hemorragia anteparto pelo SUS no Centro-Oeste do Brasil por ano,
unidade federativa e faixa etaria entre 2020-2024

Ano Freq. (n) Freq. (%)
2020 1 5,55%
2021 4 22,22%
2022 4 22,22%
2023 7 38,88%
2024 2 11,11%
Unidade Federativa
MS 3 16,66%
MT 3 16,66%
GO 8 44,44%
DF 4 22,22%
Faixa etaria
10 a 19 anos 1 5,55%
20 a 29 anos 8 44,44%
30 a 39 anos 8 44,44%
40 a 49 anos 0 0,00%
50 a 59 anos 0 0,00%
60 a 69 anos 1 5,55%
Total 18 100,00%

Elaboragao propria (2026).

CONCLUSAO

Este estudo possibilitou maior compreensao sobre o perfil epidemiologico das
internagdes associadas a placenta prévia, descolamento prematuro de placenta e
hemorragia anteparto no Centro-Oeste do Brasil, indicando maior ocorréncia em
mulheres jovens adultas. Apesar da reducdo recente das internagdes, os achados reforgam
a importancia do pré-natal qualificado e da atengdo obstétrica para o manejo adequado

das complicacdes hemorragicas, contribuindo para a melhoria do cuidado obstétrico e a

prevencao de desfechos graves.
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RESUMO: A fertilizagdo in vitro (FIV) é um pilar da medicina reprodutiva, tendo
evoluido significativamente desde sua criagdo. Este artigo analisa os avangos
tecnologicos e clinicos que tém contribuido para o aumento das taxas de sucesso do
procedimento. A metodologia consiste em uma revisao de literatura que aborda inovagdes
como a criopreservacdo de ovulos e embrides por meio da vitrificagdo, a testagem
genética pré-implantacional (PGT) para selegdo de embrides euploides, e o uso de
inteligéncia artificial (IA) e sistemas de time-lapse para uma avaliagdo morfocinética
mais precisa. Adicionalmente, discute-se o potencial e os desafios éticos da edi¢ao
genética com a tecnologia CRISPR-Cas9. Os resultados apontam que a integracao dessas
técnicas otimiza a selecdo embriondria, melhora os desfechos gestacionais e amplia as
possibilidades de planejamento reprodutivo. Conclui-se que, embora o sucesso da FIV
ainda dependa de multiplos fatores biologicos e clinicos, as inovagdes recentes
personalizam e aumentam a eficiéncia do tratamento, a0 mesmo tempo que demandam
continua discussdo ética e regulatdria para garantir sua aplicacdo segura e equitativa.
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INTRODUCAO

A fertilizacdo in vitro (FIV) constitui um principal marco da medicina reprodutiva
ao oferecer uma alternativa eficaz para casais com infertilidade. Desde o seu surgimento,
a técnica evoluiu substancialmente, incorporando estratégias laboratoriais e tecnologicas
que ampliaram suas taxas de sucesso e tornaram o processo mais seguro €, em parte, mais
acessivel. Nos ultimos anos, recursos como a vitrificagdo, a testagem genética pré-
implantacional (PGT) e a aplicagdo de inteligéncia artificial (IA) na selecdo embrionaria

tém se destacado por aumentar a eficiéncia clinica e melhorar os desfechos gestacionais.

A relevancia deste estudo ¢ acentuada pela alta prevaléncia da infertilidade, pois
estima-se que cerca de 15% dos casais em idade reprodutiva sejam afetados no mundo,
sendo uma condi¢cdo com impactos nao apenas médicos, mas também emocionais €
sociais. Esse cenario refor¢ca a importancia de inovagdes que proporcionem melhores

resultados aos pacientes.

A escolha do tema justifica-se, portanto, pela constante evolugdo da reprodugao
assistida e pelo papel transformador que essas inovagdes desempenham na qualidade de
vida dos individuos. Ademais, os avancos em FIV ndo apenas ampliam as possibilidades
terapéuticas, mas também suscitam discussoes €ticas, legais e sociais que devem ser

analisadas criticamente.

OBJETIVO

Analisar as principais inovagdes aplicadas a fertilizacdo in vitro, com destaque
para técnicas como criopreservacdo, testagem genética pré-implantacional, uso de
inteligéncia artificial e edigdo genética. Pretende-se também discutir suas contribuigdes

para o aumento das taxas de sucesso e os desafios éticos associados a essas praticas.

METODOLOGIA

O presente estudo consiste em uma revisao de literatura, de carater descritivo e
exploratorio. A pesquisa bibliografica foi realizada nas bases de dados cientificas SCIELO
(Scientific Electronic Library Online), PubMed e Google Scholar. Foram utilizados os

seguintes descritores em portugués e inglés: "fertilizagdo in vitro" (in vitro fertilization),
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"reproducdo assistida" (assisted reproduction), "criopreservacao" (cryopreservation),

"teste genético pré-implantacional" (preimplantation genetic testing), "inteligéncia
artificial" (artificial intelligence) e "edicdo genética" (gene editing). Os critérios de
inclusdo foram artigos originais, revisdes sistematicas e meta-analises publicados
preferencialmente nos ultimos 10 anos, que abordassem diretamente os avangos, as
técnicas e as implicagdes éticas da FIV. Foram excluidos estudos de caso, editoriais e
artigos cujo foco nao se alinhava ao objetivo desta pesquisa. A analise do material
selecionado foi realizada de forma critica para sintetizar as informacgdes ¢ fundamentar a

discussdo apresentada.

DESENVOLVIMENTO
HISTORICO E EVOLUCAO DA FIV

A Fertilizagdo In Vitro (FIV) representa um dos maiores avangos da medicina
reprodutiva. O nascimento de Louise Brown em 1978, fruto do trabalho pioneiro de
Robert Edwards, Patrick Steptoe e Jean Purdy, marcou o primeiro sucesso da fertilizagao
in vitro. Esse avanco fundamental foi sucedido, 14 anos depois, pela criacdo da injecao
intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI), técnica desenvolvida especificamente

para solucionar casos de infertilidade masculina Graham et al., 2023).

A evolucao da FIV ¢ marcada por uma transi¢cao dréstica de um procedimento
experimental e de baixa eficiéncia para uma ciéncia de alta precisdo que redefine os
limites da biologia reprodutiva. Se inicialmente a técnica era restrita a casos de obstrugao
tubaria, a introducao da Injecao Intracitoplasmatica de Espermatozoides (ICSI) na década
de 1990 representou o maior divisor de aguas da area, ao permitir a superagao de barreiras
antes intransponiveis da infertilidade masculina severa. Atualmente, a evolugao da técnica
integra tecnologias de triagem genética pré-implantacional e sistemas de cultivo em time-
lapse, que otimizam a selecdo embrionaria e elevam as taxas de sucesso, transformando
a FIV em uma pratica clinica rotineira que ja resultou em milhdes de nascimentos ao redor

do mundo (Palermo et al., 2022).

Mais recentemente, inovagdes como a testagem genética pré-implantacional
(PGT) e o uso de inteligéncia artificial (IA) na selecdo embrionaria vém ampliando a

precisdo diagnoéstica e aumentando as chances de implantagdo (Harper et al., 2018).
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FATORES QUE INFLUENCIAM O SUCESSO DA FIV

Apesar dos avangos, as taxas de sucesso da FIV dependem de multiplos fatores, a
idade materna ¢ um dos principais determinantes, visto que a reserva ovariana € a
qualidade dos 6vulos diminuem progressivamente apds os 35 anos, reduzindo as chances
de gestacdo e aumentando o risco de aneuploidias (Eshre, 2020). Além disso, a
receptividade endometrial e a sincronizagdo entre o embrido e o endométrio sdo criticas

para uma implantacdo bem-sucedida (Glujovi¢ et al., 2021).

Os fatores laboratoriais exercem papel decisivo, o aprimoramento dos meios de
cultura, o uso de tecnologias de time-lapse, a manutengdo de condigdes de incubagdo
adequadas e a expertise da equipe multiprofissional estdo diretamente relacionados a
melhora dos resultados clinicos (Vermulst; Simpson, 2022). Por fim, habitos de vida
como tabagismo, obesidade, consumo excessivo de alcool e estresse demonstram impacto

negativo nos desfechos reprodutivos (Rubinstein et al., 2019).

AVANCOS RECENTES NA FIV
CRIOPRESERVACAO DE OVULOS E EMBRIOES

A criopreservacao ¢ um dos grandes marcos da reprodugdo assistida, permitindo
preservar a fertilidade, otimizar o uso de embrides excedentes e oferecer flexibilidade no
planejamento reprodutivo. A consolidagdo da vitrificagdo como técnica padrdo
representou o avango mais significativo, por apresentar taxas de sobrevivéncia celular,
fertilizacdo e desenvolvimento embriondrio superiores as do congelamento lento
(Coticchio et al., 2022). Evidéncias recentes mostram que embrides vitrificados mantém
resultados reprodutivos e neonatais semelhantes aos de embrides a fresco, mesmo apos

longos periodos de armazenamento (Xue et al., 2023).

TESTAGEM GENETICA PRE-IMPLANTACIONAL (PGT)

A PGT permite selecionar embrides com maior potencial de implantagcao e menor
risco de aneuploidias ou doencas hereditarias. A introducdo do sequenciamento de nova
geracdo (NGS) aumentou a precisdo diagndstica, tornando possivel analisar

simultaneamente aneuploidias, rearranjos cromossOmicos € mutagdes monogénicas
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(Minasi et al., 2024). Entre as inovag¢des mais recentes, destaca-se a PGT ndo invasiva

(niPGT), que analisa o DNA liberado pelo embrido no meio de cultura, evitando a bidpsia
celular e preservando sua integridade. Embora promissora, a técnica ainda carece de
padronizacao para uso clinico rotineiro (Rubio et al., 2024). Adicionalmente, o PGT tem
sido expandido para o rastreamento de predisposi¢des hereditarias, o que suscita intensos

debates éticos e cientificos.

INTELIGENCIA ARTIFICIAL (IA) E TIME-LAPSE NA SELECAO
EMBRIONARIA

O uso da inteligéncia artificial (IA) na FIV, associado a sistemas de time-lapse,
tem revolucionado a selecdo embriondria. A tecnologia de time-lapse permite o
monitoramento continuo dos embrides em um ambiente de cultura estavel, registrando
imagens em intervalos regulares. Esses registros geram uma vasta quantidade de dados
sobre a morfocinética do desenvolvimento embriondrio (Kumar; Vatsa, 2025).
Algoritmos de TA analisam esses dados para identificar padrdes sutis, imperceptiveis ao
olho humano, que se correlacionam com um maior potencial de implantagdo. Essa
abordagem aumenta a objetividade e a precisdo na escolha do melhor embrido, com
estudos recentes sugerindo que modelos de [A podem apresentar desempenho superior ao

de embriologistas experientes (Salih et al., 2023).

EDICAO GENETICA E CRISPR-CAS9

A aplicagdo da técnica CRISPR-Cas9 no contexto da reprodugdo assistida
representa um campo emergente e controverso. Essa ferramenta de edicdo genética
possibilita, teoricamente, a corre¢do de mutagdes causadoras de doencas monogénicas
antes da implantag@o. Contudo, os riscos de efeitos off-target (muta¢des ndo intencionais),
mosaicismo e consequéncias imprevisiveis para geragdes futuras representam limitagdes

significativas (Kubikova et al., 2024).
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NOVAS ESTRATEGIAS E PERSPECTIVAS FUTURAS

O futuro da FIV aponta para uma maior integracdo entre biotecnologia, A e
medicina personalizada., como protocolos individualizados de estimulacdo ovariana
baseados em marcadores como o hormonio antimiilleriano (AMH), e o uso de terapias
celulares, como o plasma rico em plaquetas (PRP), para rejuvenescimento ovariano, ainda
em fase experimental. A transferéncia de embrides em estadgio de blastocisto também se
consolidou como uma pratica que aumenta as taxas de implantacao em cenarios clinicos

especificos (Vermulst; Simpson, 2022).

ASPECTOS ETICOS, LEGAIS E SOCIAIS

A FIV levanta importantes debates éticos, legais e sociais. Questdes como o
destino de embrides excedentes, a gestacdo de substitui¢do, a selecdo de caracteristicas
embriondrias e a possibilidade de edicdo genética suscitam dilemas complexos. No
ambito social, a FIV democratizou o acesso a parentalidade para casais inférteis, pessoas
solteiras e casais homoafetivos, mas também evidenciou desigualdades, uma vez que os

altos custos ainda restringem o acesso (Afnan et al., 2021; Kubikova et al., 2024).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A anélise da evolucao da Fertiliza¢ao In Vitro (FIV) revela uma transi¢do de uma
técnica experimental para uma ciéncia de alta precisdo e personalizacdo. Eficacia Os
resultados confirmam que inovagdes como a ICSI e a vitrificagdo estabilizaram as taxas
de sucesso laboratorial. Contudo, a discussao destaca que a idade materna permanece
como o principal fator limitante. Mesmo com o suporte da inteligéncia artificial e da
genética, a biologia da reserva ovariana impde barreiras que a tecnologia ainda busca

superar por meio de terapias regenerativas e medicina personalizada.

A integracao do PGT-A (sequenciamento NGS) e de sistemas de IA com Time-
Lapse representa o atual estado da arte. Essas ferramentas reduziram a subjetividade
humana, permitindo a escolha de embrides com maior potencial de implantagdo. No
entanto, o surgimento do niPGT (ndo invasivo) aponta para uma tendéncia de reduzir o

estresse mecanico ao embrido, priorizando a seguranca biologica total no ambiente
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laboratorial. Embora a edi¢do genética via CRISPR-Cas9 seja tecnicamente possivel, sua

aplicagdo permanece restrita ao campo da pesquisa devido a riscos de mutagdes nio

intencionais e debates eugénicos.

CONCLUSAO

A fertilizagdo in vitro consolidou-se como um dos maiores avangos da medicina,
transformando as possibilidades de tratamento da infertilidade. A trajetéria da técnica
reflete uma integracao continua de inovagdes, desde a introducao da ICSI e da vitrificagdo
até a recente incorporacgdo de ferramentas como time-lapse, PGT e inteligéncia artificial.
Tais avancos ampliaram as taxas de sucesso, otimizaram a seguranga € permitiram uma
abordagem cada vez mais individualizada. No entanto, o sucesso da FIV permanece

atrelado a multiplos fatores, o que reforca a necessidade de um cuidado multidisciplinar.

O futuro da FIV sera moldado pela integracdo entre biotecnologia e inteligéncia
artificial, visando tratamentos mais personalizados e eficazes. O desafio central reside em
conciliar esse avango tecnoldgico com preceitos éticos e seguranga, promovendo a

democratizagdo do acesso a ciéncia de forma socialmente responsavel.
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CAPITULO XI

DIAGNOSTICO PRECOCE DA DOENCA DE ALZHEIMER:
EVIDENCIAS CIENTIFICAS RECENTES EM MEDICINA
BASEADA EM EVIDENCIAS
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RESUMO: A doenca de Alzheimer (DA) ¢ uma enfermidade neurodegenerativa
progressiva e irreversivel, caracterizada por alteragcdes cognitivas e neuropatoldgicas que
podem se iniciar décadas antes dos sintomas clinicos. Este capitulo analisa as principais
evidéncias cientificas relacionadas ao diagndstico precoce da DA sob a perspectiva da
Medicina Baseada em Evidéncias (MBE). Por meio de revisdo integrativa da literatura,
foram analisados estudos publicados entre 2020 e 2025, com destaque para
biomarcadores, sistemas de classificacdo e métodos diagndsticos emergentes. Os achados
evidenciam a relevancia do sistema A/T/N, que organiza os biomarcadores relacionados
a B-amiloidose, a patologia tau e a neurodegeneragdo, além de critérios clinico-bioldgicos
como o IWG-2. A disfungdo olfativa também se apresenta como potencial marcador
sensorial precoce, embora apresente limitagcdes de especificidade. Entre os avangos mais
relevantes, destacam-se os biomarcadores sanguineos, especialmente o p-tau217, que
demonstram elevada acuracia diagnéstica e maior potencial de escalabilidade.
Paralelamente, terapias modificadoras da doenca, como lecanemabe e donanemabe,
reforcam a importancia da identificagdo precoce para aproveitamento da janela
terapéutica. Conclui-se que o diagnostico precoce, baseado em evidéncias e integrado a
diferentes biomarcadores, constitui elemento fundamental para o manejo personalizado e
oportuno da doenga.
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INTRODUCAO

A doenga de Alzheimer (DA) € a causa mais frequente de deméncia em todo o
mundo, respondendo pela maior parte dos casos de declinio cognitivo progressivo em
idosos e representando um dos maiores desafios de satde publica do século XXI. Trata-
se de uma enfermidade neurodegenerativa progressiva e irreversivel, caracterizada pelo
declinio cognitivo, sobretudo da memoria, e por alteracdes neuropatologicas,
neuroinflamagdo e degeneragio sinaptica (Kivipelto et al., 2020). A medida que a
expectativa de vida da populagdo mundial aumenta, o nimero absoluto de pessoas
afetadas cresce em ritmo acelerado, impondo consequéncias significativas ndo apenas
para os pacientes, mas também para familiares, cuidadores e sistemas de saude, dado o

carater progressivo, incapacitante e de longa duracdo da doenca.

Sua etiologia ¢ multifatorial, envolvendo fatores genéticos, vasculares, biologicos
e ambientais, destacando-se o alelo APOE &4 como principal fator de risco para as formas
esporadicas e mutagdes nos genes APP, PSEN1 e PSEN2 nas formas familiares de inicio
precoce. Do ponto de vista epidemioldgico, o envelhecimento populacional tem ampliado
significativamente sua prevaléncia (Nichols ef al., 2022), tornando o diagndstico precoce
essencial para intervengdes mais eficazes e manejo adequado dos fatores de risco (Jack

et al.,2016; Dubois et al., 2014).

Historicamente, o diagnostico da DA baseava-se quase exclusivamente em
critérios clinicos, aplicados apenas quando o comprometimento cognitivo ja era evidente
o suficiente para interferir nas atividades de vida didria, estagio em que o processo
neurodegenerativo subjacente ja se encontra consideravelmente avancado. Esse
paradigma tem sido progressivamente substituido por uma abordagem biologica, na qual
a doenga ¢ compreendida como um continuum que se inicia décadas antes do surgimento
dos sintomas clinicos. Essa mudanca conceitual s6 se tornou possivel gragas ao
amadurecimento de biomarcadores capazes de detectar in vivo as alteragdes patologicas
caracteristicas da DA, e ¢ justamente nesse ponto que a Medicina Baseada em Evidéncias

(BEM) assume papel central.

A BEM assume, portanto, papel fundamental no reconhecimento precoce da
doenca de Alzheimer, ao articular achados cientificos consistentes oriundos de estudos

clinicos, revisdes sistematicas e recomendagdes internacionais com a pratica assistencial.
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A adogdo dos seus principios favorece a escolha criteriosa de métodos

diagndsticos com maior acuracia, a utilizagao apropriada de biomarcadores validados e a
tomada de decisOes clinicas mais assertivas, possibilitando intervengdes antecipadas,
monitoramento continuo mais eficaz e potencial melhoria dos desfechos clinicos e da
qualidade de vida dos individuos com DA e de seus cuidadores. Este capitulo tem como
proposito sistematizar essas evidéncias, discutindo de que forma elas podem orientar, de
maneira pratica, a atuagdo do clinico diante de um paciente com suspeita de

comprometimento cognitivo.

OBJETIVO

Examinar qualitativamente as principais aplicagdes da Medicina Baseada em
Evidéncias no diagndstico precoce da Doenga de Alzheimer, identificando quais métodos
diagnésticos tém suporte de evidéncias cientificas recentes e como esses achados

subsidiam a tomada de decisao clinica.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura. A busca dos estudos foi realizada
na base de dados PubMed, utilizando os descritores "Alzheimer's", "Diagnostic" e
"Evidence-based medicine". Foram incluidos artigos publicados entre 2020 e 2025, nos
idiomas portugués e inglés, classificados como ensaios clinicos, ensaios clinicos
randomizados controlados, estudos observacionais ¢ estudos multicéntricos. Foram
excluidos estudos sem relagdo direta com o tema proposto, publicagdes com mais de 5
anos e estudos analiticos ndo sistematizados. Ao final, 4 estudos compuseram a amostra
final desta revisdo integrativa. Por se tratar de revisdo da literatura baseada em dados
secundarios de dominio publico, nio foi necessaria a aprovagdo pelo Comité de Etica em

Pesquisa.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

FISIOPATOLOGIA COMO PONTO DE PARTIDA PARA O DIAGNOSTICO
PRECOCE

A analise integrada dos artigos selecionados reforca a compreensao da DA como
uma entidade bioldgica, multifatorial e progressiva, cuja expressdo clinica representa
apenas a fase final de um longo processo fisiopatoldgico silencioso. Os estudos
convergem ao demonstrar que alteragdes moleculares, celulares e sensoriais precedem de
modo significativo o aparecimento dos sintomas cognitivos cldssicos, sustentando a
necessidade de abordagens diagnosticas precoces, multimodais e biologicamente

fundamentadas.

Do ponto de vista neuropatoldogico, a DA ¢ caracterizada pelo acumulo
extracelular de peptideos B-amiloide (AB), formando placas senis, € pelo acumulo
intraneuronal de proteina tau hiperfosforilada, originando os emaranhados neurofibrilares
(NFTs). Essas alteracdes estruturais estdo associadas a perda sindptica progressiva,
disfuncdo neuronal e atrofia cortical, especialmente em regides limbicas, como o
hipocampo e o cortex entorrinal, com posterior disseminacdo para areas neocorticais
associativas. A progressao topografica dessas lesdes explica a transi¢cdo clinica desde
déficits iniciais de memoria episddica até comprometimentos cognitivos globais e
alteragdes comportamentais. Os artigos destacam, ainda, que a neuroinflamagao cronica
ndo ¢ apenas uma resposta secundaria ao acimulo proteico, mas contribui ativamente para
a neurodegeneracao, reforcando a ideia de que a DA resulta da interagdo entre multiplas

cascatas patoldgicas concomitantes, € ndo de um tnico evento causal isolado.

BIOMARCADORES E O SISTEMA A/T/N

Nesse cendrio, os biomarcadores constituem-se como ferramentas centrais para a
caracterizacao da DA ao longo de todo o seu continuum. O sistema A/T/N representa um
avanco conceitual relevante ao organizar os biomarcadores de acordo com o processo
fisiopatologico medido: P-amiloidose (A), patologia tau (T) e neurodegeneragdo (N),
permitindo a descricdo objetiva e padronizada de perfis biologicos individuais,
independentemente do estado clinico do paciente (Jack et al., 2016). Essa abordagem

dissocia a defini¢do bioldgica da DA de sua apresentacao clinica, reconhecendo que
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individuos podem apresentar assinaturas biomoleculares compativeis com DA em fases

assintomaticas ou prodromicas, achado com implicagdes relevantes tanto para a pesquisa

quanto para a sele¢ao de candidatos a terapias modificadoras da doenga.

Complementarmente, critérios clinico-biologicos como o IWG-2 (Dubois et al.,
2014) buscam integrar a presenga de biomarcadores positivos a um fendtipo clinico
compativel, permitindo diagnosticos mais precoces e especificos mesmo em estagios
prodromicos. A convergéncia entre esses sistemas classificatorios e a disponibilidade
crescente de biomarcadores liquidos, como os dosados no liquido cefalorraquidiano
(LCR) e, mais recentemente, no sangue, amplia a viabilidade pratica do diagndstico
bioldgico precoce, reduzindo a dependéncia exclusiva de exames de neuroimagem de

maior custo e acesso restrito (Hansson et al., 2018; Lleo et al., 2019).

A DISFUNCAO OLFATIVA COMO BIOMARCADOR SENSORIAL EMER-
GENTE

Além dos biomarcadores classicos, um dos artigos examinados amplia o espectro
de biomarcadores potenciais ao demonstrar que déficits olfativos constituem um
marcador sensorial precoce significativamente associado a DA. Essa associagdo ¢
biologicamente plausivel: as estruturas responsaveis pelo processamento olfativo (bulbo
olfativo, cortex entorrinal e estruturas limbicas) figuram entre as primeiras a serem
acometidas pela deposi¢do de proteina tau, o que explica por que a perda de olfato pode

anteceder em anos o declinio cognitivo mensuravel.

Os resultados indicam que testes como o University of Pennsylvania Smell
Identification Test (UPSIT) e o Brief Smell Identification Test (B-SIT) sdo capazes de
diferenciar pacientes com DA daqueles com comprometimento cognitivo leve, deméncia
vascular, depressdo e doenca de corpos de Lewy (Liu et al., 2023). Trata-se de
instrumentos de baixo custo, facil aplicacao e ndo invasivos, caracteristicas que os tornam
atrativos como ferramentas de triagem em atencdo primaria, sobretudo em contextos de
recursos limitados. Contudo, a incapacidade desses testes em distinguir DA de deméncia
frontotemporal ou doenca de Parkinson evidencia limitagcdes de especificidade e ressalta
a necessidade de sua integragao com outros métodos diagndsticos, € ndo seu uso como

ferramenta isolada e definitiva.
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IMPLICACOES TERAPEUTICAS DO DIAGNOSTICO PRECOCE

As implicacdes terapéuticas desses achados sdo evidentes e reforgam o valor
pratico da identificacdo precoce. Os estudos sobre terapias sintomaticas e modificadoras
da doenga demonstram que intervengoes tradicionais, como a memantina, permanecem
eficazes no alivio de sintomas cognitivos € neuropsiquiatricos, mas nao alteram o curso
fisiopatologico da DA. Em contraste, terapias modificadoras da doenga, especialmente
anticorpos monoclonais anti-B-amiloide, como aducanumabe ¢ donanemabe, mostraram
capacidade de reduzir significativamente a carga amiloide cerebral e promover beneficios

cognitivos e funcionais modestos quando administradas em estagios iniciais da doenga.

Esse ultimo ponto ¢ determinante: os beneficios dessas terapias mostraram-se
consistentemente maiores quanto mais precoce for sua institui¢do, o que refor¢a o
argumento central deste capitulo: sem diagndstico precoce, ndo ha janela terapéutica a ser
aproveitada. Contudo, esses tratamentos apresentam limitagdes importantes, incluindo
riscos de seguranca, como as anormalidades relacionadas a imagem amiloide (ARIA), e
incertezas quanto aos beneficios clinicos de longo prazo, refor¢ando a necessidade de
selecdo rigorosa de pacientes, via biomarcadores, € monitoramento continuo por imagem

e avaliacao clinica.

NOVAS FRONTEIRAS: BIOMARCADORES SANGUINEOS E TERAPIAS
ANTIAMILOIDE

A literatura mais recente amplia de forma expressiva o panorama apresentado nas
segOes anteriores, sobretudo no que diz respeito a viabilidade pratica da detecgdo
bioldgica precoce em larga escala. Um dos avangos mais relevantes dos tltimos anos € a
validagdo de ensaios sanguineos de p-tau217, que atingem desempenho diagnodstico
comparavel ao de biomarcadores liquéricos e a PET amiloide. Estudos multicéntricos
com plataformas totalmente automatizadas demonstraram acuréacia de 89% a 91% em
contextos de atencdo secundaria e de 85% em aten¢do primaria, com areas sob a curva
ROC entre 0,93 e 0,96 (Palmqvist et al., 2025). De forma convergente, ensaios
imunolégicos de p-tau217 mostraram desempenho diagndstico elevado para diferenciar a
DA de outras patologias neurodegenerativas em coortes independentes (Ashton et al.,

2024).
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Esse amadurecimento analitico culminou, em maio de 2025, na primeira liberagao

regulatoria de um teste sanguineo para uso clinico no diagnostico da DA: a razdo
plasmatica pTau217/AB1-42, avaliada pela plataforma Lumipulse G, obteve concordancia
de 91,7% (resultados positivos) e 97,3% (resultados negativos) com a PET amiloide e
com a analise liquérica em estudos de validacdo clinica. Ensaios semelhantes ja haviam
sido aprovados anteriormente no Japao, no Reino Unido e na China (Hu et al., 2025). A
disponibilidade de um biomarcador sanguineo minimamente invasivo, de menor custo e
mais escaldvel do que a PET ou a pun¢@o lombar representa uma mudancga de paradigma
para o rastreio populacional e para a triagem em ateng¢do primdria, com potencial de
ampliar substancialmente o acesso ao diagndstico precoce, sobretudo em regides com

recursos limitados de neuroimagem.

Paralelamente aos avangos diagnosticos, o campo terapéutico também avangou de
forma significativa. O ensaio Clarity AD, um estudo de fase 3, randomizado, duplo-cego,
avaliou o lecanemabe (anticorpo monoclonal anti-protofibrilas de amiloide-f) em 1.795
participantes com DA em estagio inicial (comprometimento cognitivo leve ou demeéncia
leve, com confirmacao bioldgica de amiloidose). Os resultados demonstraram reducao
moderada, porém estatisticamente significativa, do declinio cognitivo e funcional ao
longo de 18 meses em comparagdo ao placebo, tendo sido associado a eventos adversos
relevantes, sobretudo as anormalidades relacionadas a imagem amiloide (ARIA) (Van
Dyck et al., 2023). Esses achados, somados aos do donanemabe ja discutidos, reforcam a
mensagem central deste capitulo: a existéncia de terapias modificadoras da doenga, ainda
que de beneficio modesto e com perfil de seguranca que exige monitoramento, sé ¢
clinicamente acionavel quando o diagndstico ocorre precocemente, dentro da janela

bioldgica em que essas interven¢des demonstraram beneficio.

CONSIDERACOES FINAIS

A andlise das evidéncias demonstra que a Doenca de Alzheimer deve ser
compreendida como um continuum bioldgico progressivo, iniciado anos antes da
manifestagdo clinica, no qual alteragdes neuropatologicas, inflamatorias, bioquimicas e
sensoriais se inter-relacionam. O diagnostico precoce, fundamentado na Medicina

Baseada em Evidéncias, mostra-se essencial ao integrar biomarcadores fisiopatoldgicos
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validados, sistemas classificatorios como o A/T/N, critérios clinico-bioldégicos como o

IWG-2 e marcadores emergentes, incluindo a disfuncado olfativa. Essa abordagem amplia
a acuracia diagnostica, permite a identificacao de fases assintomaticas ou prodromicas e
favorece a estratificacdo de risco, sendo determinante para a efetividade das terapias

modificadoras da doenga.

Apesar das limitagdes atuais quanto a acessibilidade e aos impactos a longo prazo
dessas intervencdes, os achados reforgam o diagndstico precoce como pilar central para
0 manejo mais eficaz, personalizado e progndstico da DA. A recente liberagdo regulatoria
de testes sanguineos de p-tau217 e a expansao das terapias antiamiloide consolidam essa
perspectiva, aproximando a BEM de um cenério em que o rastreio biologico precoce,
escaldvel e minimamente invasivo se torna clinicamente vidvel. Fica evidente a
importancia de investimentos continuos em pesquisa € inovacao diagnostica, bem como
da incorporagdo progressiva desses instrumentos a pratica clinica cotidiana, de modo a
ampliar o acesso da populagdo a um diagndstico oportuno ¢ a intervengoes terapéuticas

em sua janela de maior eficacia.
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CAPITULO XII

MANEJO DA EPILEPSIA A LUZ DA MEDICINA BASEADA
EM EVIDENCIAS: TRATAMENTOS ATUALIZADOS
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RESUMO: A epilepsia ¢ uma doenca neurologica cronica caracterizada pela
predisposicdo a crises epilépticas recorrentes, apresentando etiologia e manifestagdes
clinicas heterogéneas. Este capitulo analisa, a luz da Medicina Baseada em Evidéncias,
as principais atualizagdes relacionadas ao tratamento da epilepsia, com énfase nas terapias
farmacolodgicas e estratégias de neuromodulagdo. Por meio de revisdo integrativa da
literatura, foram analisados estudos publicados entre 2020 e 2025, contemplando ensaios
clinicos, estudos observacionais e multicéntricos. Os resultados destacam a relevancia das
técnicas de neuromodulagdo para pacientes com epilepsia farmacorresistente, incluindo
estimulacdo cerebral profunda (DBS), estimula¢do do nervo vago (ENV), estimulagdo
transcraniana por corrente continua (tDCS) e neuroestimulacao responsiva (RNS). Essas
modalidades demonstraram diferentes niveis de eficacia na reducao da frequéncia das
crises, embora apresentem indicagdes e perfis de seguranca distintos. No tratamento
farmacologico inicial da epilepsia focal, o estudo SANAD II reforca a lamotrigina como
opcao de primeira linha, devido a maior probabilidade de remissao, tolerabilidade e custo-
efetividade. Para casos farmacorresistentes, o cenobamato também se destaca por sua
eficacia como terapia adjuvante. Conclui-se que o manejo contemporineo da epilepsia
deve ser individualizado e fundamentado em evidéncias cientificas, integrando
medicamentos e estratégias de neuromodulacdo conforme as caracteristicas e
necessidades de cada paciente.
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INTRODUCAO

A epilepsia ¢ uma doenga neuroldgica cronica caracterizada pela predisposi¢ao
duradoura a crises epilépticas ndo provocadas, decorrentes de descargas neuronais
excessivas e anormais. Trata-se de um grupo heterogéneo de sindromes, com ampla
variabilidade fenotipica e etiologica, que afeta cerca de 1 a 2% da populagdo mundial,
representando  importante  problema de satide publica (Beghi, 2020).
Epidemiologicamente, apresenta distribuicdo bimodal, com maior incidéncia em criangas
e idosos, associada a fatores como lesdes perinatais, infecgdes do sistema nervoso central

e doengas cerebrovasculares e neurodegenerativas.

Apesar dos avangos diagnosticos das ultimas décadas, aproximadamente metade
dos casos permanece sem etiologia definida, inclusive em paises de alta renda (Beghi,
2020), o que evidencia a complexidade fisiopatoldgica da condi¢do e a necessidade de
investigagdo etioldgica sistematizada em cada paciente. Do ponto de vista etioldgico, a
epilepsia pode ter origem genética, estrutural, metabdlica, imunologica ou infecciosa,
classifica¢do essencial para orientar tanto a investigagdo diagndstica quanto o manejo
terap€utico, uma vez que a resposta a determinadas interveng¢des pode variar conforme o
mecanismo subjacente. A fisiopatologia envolve desequilibrio entre mecanismos
excitatorios e inibitérios, resultando em hiperexcitabilidade e hipersincronizagdo
neuronal, além da participagdo de processos inflamatorios e disfun¢do da barreira

hematoencefalica (Falco-Walter, 2020; Vera-Gonzalez, 2022).

Um dos maiores desafios clinicos permanece sendo o subgrupo de pacientes
farmacorresistentes, estimado em cerca de um tergo dos individuos com epilepsia, para
os quais o controle adequado das crises com farmacos anticonvulsivantes convencionais
ndo ¢ alcangado. E justamente nesse cenario que estratégias de neuromodulagio vém
ganhando espago crescente na literatura, ao lado da constante atualizacdo das evidéncias
sobre a terapia farmacoldgica de primeira linha. Este capitulo tem como propdsito reunir
e discutir, a luz da Medicina Baseada em Evidéncias, as principais atualizagdes
terapéuticas nesses dois eixos, farmacologico e neuromodulatdrio, de modo a subsidiar

decisdes clinicas mais precisas e fundamentadas.
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OBJETIVO

Avaliar, de forma qualitativa, as principais evidéncias cientificas disponiveis sobre
o manejo da epilepsia, com foco nas atualizagdes relacionadas ao tratamento e as
abordagens terap€uticas, destacando sua relevancia para a pratica clinica e para a tomada

de decisoes baseadas em evidéncias.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura. A busca dos estudos foi realizada
na base de dados PubMed, utilizando os descritores "Epilepsy"”, "Treatment" e "Evidence-
Based Medicine". Foram incluidos artigos publicados entre 2020 e 2025, disponiveis em
texto completo gratuito, nos idiomas inglés ou espanhol, realizados em humanos e
classificados como ensaios clinicos, ensaios clinicos randomizados controlados, estudos
observacionais e estudos multicéntricos. Foram excluidos estudos sem relagdo direta com
o tema proposto, publicagdes fora do periodo estabelecido e estudos analiticos ndo
sistematizados. Ndo foi necessaria a aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa, por se

tratar de revisdo de dados secundérios de dominio publico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos incluidos demonstraram um crescimento expressivo na investigacao
de tratamentos para casos de epilepsia refrataria, com destaque para trés modalidades de
neuromodulacdo, a estimulacdo cerebral profunda (DBS), a estimulacdo do nervo vago
(ENV) e a estimulacdo transcraniana por corrente continua (tDCS), além da validagao
farmacologica de primeira linha discutida pelo estudo SANAD II. Essa concentracdo de
esfor¢os de pesquisa em torno da farmacorresisténcia € compreensivel: cerca de um ter¢o
dos pacientes com epilepsia ndo alcanca controle satisfatorio das crises apenas com
terapia medicamentosa convencional, tornando a ampliagdo do arsenal terapéutico uma

prioridade clinica e de saude publica.
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ESTIMULACAO CEREBRAL PROFUNDA (DBS)

No que se refere a DBS, um estudo internacional multicéntrico, com implantacao
de eletrodos no ntcleo anterior do tdlamo, mostrou significativa diminui¢ao na frequéncia
de crises epilépticas, correspondente a uma reducdo mediana de 33,1% ao longo de um
periodo de acompanhamento de 2 anos (Peltola et al., 2023). Entre os 157 participantes
acompanhados, 32% apresentaram resposta >50% de redugdo na frequéncia de crises,
39% obtiveram resposta proxima ao limiar de 50%, enquanto os demais ndo obtiveram
melhora relevante. Somado a isso, o procedimento demonstrou efeito cumulativo, com
melhora progressiva ao longo de 5 anos de seguimento, achado relevante que sugere
beneficio sustentado e crescente com o tempo, € ndo apenas um efeito inicial que se

dissipa.

Em relagcdo ao perfil de seguranga, 23% dos pacientes apresentaram eventos
adversos graves (EAGs) relacionados a DBS, sendo a convulsio o evento mais
comumente relatado. Apesar do nivel de evidéncia IV, inerente ao desenho de registro
multicéntrico observacional, a DBS se destaca como opgao terapéutica relevante quando
as demais estratégias falham, devendo ser reservada a casos cuidadosamente
selecionados, em virtude de seu perfil de risco mais expressivo em comparacao as demais

técnicas de neuromodulacdo discutidas neste capitulo.

ESTIMULACAO DO NERVO VAGO (ENV) E O ESTUDO ASCEND

Nesse contexto, o estudo ASCEND (Bagi¢ et al., 2023) adiciona dados relevantes
que reforcam a eficacia da neuromodulacio por ENV, ao mesmo tempo em que evidencia
anecessidade de padronizacao dessa estratégia, dada a auséncia de diretrizes consolidadas
sobre os niveis terapéuticos de estimulacio a serem alcancados. Os resultados mostraram
que o método de ajuste usual (Grupo A) permitiu que 81,8% dos pacientes atingissem a
dose considerada ideal de forma mais rapida do que os demais métodos de titulagao

testados (Grupos B e C).

Curiosamente, embora os Grupos B e C tenham gerado maior satisfacao subjetiva
entre os pacientes, os dados de eficacia mostraram resposta inferior na reducdo das crises
epilépticas nesses grupos, dissociacao entre satisfacdo percebida e efetividade clinica que

refor¢a a importancia de se priorizar desfechos objetivos na conducgdo da titulagdo. No
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que diz respeito a segurancga, o Grupo C se destacou com menor frequéncia de efeitos

adversos, embora sintomas leves e toleraveis, como tosse, alteracao da voz, rouquidio e
desconforto geral, tenham sido relatados em todos os grupos, sem registro de eventos
adversos graves. Esses resultados reforcam que, com base em evidéncias, alcangar
rapidamente doses terapéuticas eficazes ¢ essencial para maximizar os beneficios clinicos

da ENV em pacientes com epilepsia farmacorresistente.

ESTIMULACAO TRANSCRANIANA POR CORRENTE CONTINUA (TDCS)

O ensaio clinico sobre a tDCS (Yang et al., 2020) surge como uma alternativa
promissora € minimamente invasiva para o tratamento da epilepsia focal
farmacorresistente. Os resultados apontam que os grupos que receberam tDCS ativa
exibiram diminuicdes significativas na frequéncia de convulsdes, da ordem de 50%,
quando comparados ao grupo placebo, com persisténcia do efeito por algumas semanas
apds o término da estimulacdo, o que sugere um efeito neuromodulatorio de carater

duradouro e ndo apenas agudo.

Do ponto de vista da seguranga, a tDCS demonstrou-se uma estratégia
clinicamente segura, com o Unico evento relatado sendo sintomas leves de coceira sob os
eletrodos, presentes em aproximadamente 80% dos pacientes do grupo ativo. A auséncia
de diferengas basais entre os grupos e o desenho duplo-cego refor¢am a robustez
metodoldgica desses resultados, sugerindo que a tDCS poderd, no futuro, alcancar maior
for¢a de recomendacdo como tratamento complementar seguro e eficaz para a epilepsia
focal refrataria, sobretudo por se tratar de uma técnica nao invasiva, de baixo custo

relativo e ampla escalabilidade em comparacdo a DBS e ENV.

TRATAMENTO FARMACOLOGICO DE PRIMEIRA LINHA: O ESTUDO
SANAD II

Em contraponto as estratégias reservadas a farmacorresisténcia, o estudo SANAD
IT (Marson et al., 2021) oferece forte respaldo para a abordagem medicamentosa inicial
da epilepsia focal recém-diagnosticada, demonstrando que a lamotrigina permanece a

primeira escolha de tratamento, tanto em termos de resultados clinicos quanto de
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facilidade de uso e relacdo custo-beneficio. As evidéncias mostraram que a lamotrigina

apresentou 32% maior chance de remissao das crises em comparagao ao levetiracetam, e

37% maior em compara¢do a zonisamida.

As taxas de insucesso terapéutico, quando presentes, decorreram principalmente
de efeitos colaterais, sobretudo de ordem neuropsiquiatrica. Nesse sentido, 33% dos
pacientes em uso de lamotrigina apresentaram eventos adversos, contra 44% no grupo
tratado com levetiracetam e 45% no grupo tratado com zonisamida, diferenga expressiva
que impacta diretamente a adesdo terapéutica a longo prazo. Adicionalmente, a
lamotrigina mostrou-se mais vantajosa em analises de custo-efetividade, o que fortalece
de forma consistente sua indicagdo como tratamento padrdo de primeira linha para a

epilepsia focal de inicio recente.

NEUROESTIMULACAO RESPONSIVA (RNS) E NOVOS FARMACOS: O
CENOBAMATO

Além das trés modalidades de neuromodulacdo j& discutidas, a literatura mais
recente destaca a neuroestimulacdo responsiva (Responsive Neurostimulation, RNS)
como uma quarta ferramenta relevante no arsenal terapéutico da epilepsia
farmacorresistente. Diferentemente da DBS e da ENV, que fornecem estimulagdao em
padrao fixo ou programado, a RNS opera em circuito fechado: o dispositivo detecta a
atividade epileptiforme em tempo real, diretamente no cortex, e libera estimulacio
elétrica de forma responsiva, apenas quando necessario. Um estudo prospectivo de longo
prazo, com nove anos de acompanhamento, demonstrou reducao mediana de 75% na
frequéncia de crises e taxa de liberdade de crises por pelo menos um ano em 18,4% dos
pacientes, resultados que se mostraram progressivamente melhores ao longo do tempo de
uso do dispositivo, sugerindo um efeito neuromodulatério cumulativo semelhante ao
observado com a DBS (Nair ef al., 2020). Uma série retrospectiva unicéntrica com 100
pacientes reforgcou esses achados, mostrando reducdo de crises >50% em

aproximadamente 80% dos casos tratados (Roa et al., 2023).

No campo farmacoldgico, o cenobamato surge como um dos avangos mais
relevantes da ultima década para a epilepsia focal farmacorresistente. Trata-se de um

farmaco antiepiléptico de mecanismo duplo, modulador dos canais de sodio dependentes
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de voltagem e potencializador alostérico dos receptores GABA-A, cuja eficidcia como

terapia adjuvante foi consolidada por revisao sistematica Cochrane, que concluiu haver
evidéncia de qualidade moderada de que o cenobamato ¢ superior ao placebo tanto na
reducdo de pelo menos 50% na frequéncia de crises quanto na obtencdo de liberdade de
crises em adultos com epilepsia focal ndo controlada por um ou mais farmacos
concomitantes (Brigo; Lattanzi, 2024). Estudos de mundo real corroboram esses achados,
com taxas de resposta >50% em torno de 50% a 56% dos pacientes tratados, mesmo em

populagdes com epilepsia ultrarresistente e amplo historico de falha terapé€utica prévia.

Em conjunto, a RNS e o cenobamato ampliam de forma relevante o espectro de
opgdes disponiveis para o subgrupo mais desafiador de pacientes, aqueles refratarios a
multiplas linhas de tratamento, reforcando a tendéncia de individualizacao terapéutica
que caracteriza o manejo contemporaneo da epilepsia farmacorresistente a luz da

Medicina Baseada em Evidéncias.

CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se que o manejo da epilepsia, a luz da Medicina Baseada em Evidéncias,
tem avancado de forma significativa, especialmente no que se refere as opgoes
terapéuticas para pacientes farmacorresistentes. As evidéncias analisadas demonstram
que as estratégias de neuromodulagdo (DBS, ENV e tDCS) ampliam o arsenal terapéutico
ao oferecerem alternativas eficazes e relativamente seguras quando o tratamento
farmacoldgico isolado se mostra insuficiente, ainda que a DBS deva ser reservada a casos

selecionados, em razao de seu perfil de risco mais expressivo.

Paralelamente, o estudo SANAD II refor¢a de maneira consistente a lamotrigina
como farmaco de primeira linha na epilepsia focal, destacando-se por maior taxa de
remissdo das crises, melhor tolerabilidade e superior custo-beneficio em comparacdo a
outras op¢des amplamente utilizadas. Somam-se a esse panorama a neuroestimulagao
responsiva e o cenobamato, que ampliam de forma consistente as alternativas terapéuticas
para o subgrupo de pacientes farmacorresistentes a multiplas linhas de tratamento. Em
conjunto, esses achados corroboram a importancia de uma pratica clinica fundamentada

em evidéncias cientificas robustas, desde a escolha do farmaco inicial até a indicacao
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criteriosa de técnicas de neuromodulacdo, como caminho para otimizar os desfechos

clinicos e a qualidade de vida dos pacientes com epilepsia.
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POSFACIO

A materializacdo desta obra ndao se resume ao agrupamento de estudos
independentes; ela ¢ o produto direto de um rigoroso questionamento clinico. Trata-se da
resposta a um inconformismo académico compartilhado por seus autores: a recusa em
apenas absorver o estado da arte, optando por intervir ativamente na formulacao de novas
evidéncias em saude. Desse anseio, consolidou-se uma obra cujo encerramento deve ser
encarado pelo leitor como a etapa inicial de uma longa discussao clinica. Isso porque, na
Medicina Baseada em Evidéncias, a conclusao de um estudo € quase sempre o ponto de
partida para novas perguntas.

Ao longo dos capitulos, transitamos por cendrios de imensa complexidade na
pratica clinica e investigativa contemporanea. A obra aborda desde inovagdes em
fertilizagdo in vitro, farmacoterapia e medicina regenerativa com células-tronco, até os
desafios estruturais da saude publica — como as barreiras de acesso ao SUS, o panorama
epidemioldgico de neoplasias e intoxicagdes, € o manejo de riscos metabdlicos e
emergéncias na saiude materno-fetal. Além disso, refor¢a-se a importancia da seguranca
perioperatoria por meio de bundles de cuidados e discutem-se as condutas terapéuticas
em coinfecgdes neurologicas em pacientes imunossuprimidos, consolidando o papel
inegociavel da evidéncia cientifica no aprimoramento da assisténcia médica.

Cada artigo aqui apresentado ¢ o reflexo de mentes que se recusam a aceitar o
conformismo. Construir conhecimento em satde vai além de questionar protocolos e
analisar dados com rigor metodoldgico; trata-se de exercer o papel nobre da medicina de
cuidar do outro. E essa dedicagdio ao proximo que dé sentido a pesquisa, guiando-nos em
busca de respostas que, em ultima instancia, tém como propdsito maior a preservacgao € a
melhoria da qualidade de vida.

Esperamos que a leitura desta obra desperte em vocé, leitor, a mesma inquietagao
que motivou a nossa organiza¢ao. Que os dados e reflexdes aqui reunidos ndo fiquem
restritos ao ambiente académico, mas que ecoem nas enfermarias, nos consultorios e na
formulagdo de melhores condutas. A ciéncia se faz no esforgo coletivo e na coragem de
questionar, e ¢ uma enorme satisfacdo poder entregar esta contribui¢do para o avango da
nossa pratica profissional.

Vinicius Alves Fernandes
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constru¢do de uma universidade cada vez mais participativa e
inovadora.
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