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PREFÁCIO 
A saúde é definida como o bem-estar físico, mental e social pela Organização 

Mundial da Saúde. A busca por este equilíbrio traduz-se em grandes esforços 

individuais e coletivos que são empregados para o alcance desta meta. 

Nos dias atuais, sabemos da grande importância da atuação multidisplinar, 

que envolve grupos de profissionais com formação diferente, mas que atuam 

focados em um objetivo comum. A interdisciplinaridade na saúde é um processo 

contínuo de comunicação entre duas ou mais áreas disciplinares, trabalhando em 

conjunto para a promoção do bem-estar do indivíduo. 

O conhecimento científico é uma espécie de colcha de retalhos, o qual vai 

sendo formado através das várias hipóteses testadas e teorias comprovadas. O 

aprofundamento deste conhecimento passa por uma produção organizada nas quais 

as várias áreas da ciência vão se somando e preenchendo as lacunas existentes. 

Este livro reúne uma coletânea de textos científicos escritos por diversos 

profissionais da área da saúde, de acordo com suas áreas de atuação e expertise. A 

inclusão de cada capítulo embora tenha sido de livre escolha de cada autor se 

correlacionam entre si por discorrerem sobre problemas atuais relacionados a 

saúde humana. 

A característica marcante de cada capítulo deste livro é a visão científica do 

conteúdo com uma linguagem acessível para qualquer leitor e uma perspectiva para 

futuras pesquisas associadas aos problemas descritos pelos autores. 

Foi com grande prazer que tive a oportunidade de organizar e participar 

desta obra em parceria com profissionais altamente qualificados. Dessa forma, 

convido a todos que gostam e tem interesse por temas ligados a saúde humana a 

aproveitar esta prazerosa leitura. 

 

Prof Dr Gislei Frota Aragão 
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CAPÍTULO I 

EXERCÍCIOS FÍSICOS, INTERAÇÃO SOCIAL E 
MEMÓRIA EM IDOSOS SAUDÁVEIS 

DOI: 10.51859/amplla.tis167.1122-1 

Alissandra Lima Barbosa de Oliveira 1  
Ricardo Pinheiro Maia Júnior 2 

Gislei Frota Aragão 3 
Danielle S. Macêdo 4 

RESUMO 

O envelhecimento populacional assume proporções relevantes em escala mundial e 
apresenta-se de forma significativa no Brasil, nesse contexto o presente capítulo tem 
como objetivo trazer os dados mais recentes sobre a relevância e os benefícios dos 
exercícios físicos e da interação social no cotidiano de idosos saudáveis a partir dos 
65 anos de idade, identificando a influência de um estilo de vida ativo para um bom 
desempenho físico e cognitivo. Para tanto, realizamos uma revisão bibliográfica de 
publicações sobre a qualidade de vida de idosos saudáveis, e dentro da perspectiva 
neuropsicológica, focamos especificamente memória. Encontramos resultados 
claros de uma realidade presente e emergente mundialmente, a de que o 
envelhecimento da população acontece a passos largos, mas que não precisa ser 
conceituado como negativo. A despeito dos inevitáveis prejuízos físicos, emocionais 
e cognitivos, a senescência pode ser uma etapa vivida de forma saudável e ativa. As 
estruturas cerebrais podem ser modificadas de forma positiva e significativa no 
processo de envelhecimento quando o indivíduo idoso tem uma vida ativa com 
exercícios físicos regulares e boas relações sociais. Muitas medidas têm sido 
tomadas para favorecer a boa qualidade de vida do idoso, de forma a garantir sua 
independência e autonomia. 
 
Palavras-chave: Envelhecimento saudável, Atividade física, Interação social, 
Memória, Neuropsicologia. 

 

 
1 Psicóloga, Especialista em Neuropsicologia pelo Centro Universitário Christus – Unichristus e 
Mestranda em Medicina Translacional pelo Núcleo de Pesquisa e Desenvolvimento de Medicamentos 
da Universidade Federal do Ceará. 
2 Psicólogo, Doutorando em Psicologia na Universidade Federal do Ceará. 
3 Professor da Universidade Estadual do Ceará e Pesquisador do Núcleo de Pesquisa e 
Desenvolvimento de Medicamentos da Universidade Federal do Ceará. 
4 Professora Associada do Departamento de Fisiologia e Farmacologia, Pesquisadora do Laboratório 
de Neuropsicofarmacologia do Núcleo de Pesquisa e Desenvolvimento de Medicamentos da 
Universidade Federal do Ceará. 
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1. INTRODUÇÃO 

De acordo com a Organização Mundial de Saúde, por volta do ano 2020 o 

número de pessoas com idade maior ou igual a 60 iria ultrapassar o número de 

crianças com idade igual ou menor a 5 anos, bem como em 2050, 80 % dos idosos 

viverão em países de baixa a média renda. De forma geral, os países enfrentam 

grandes desafios para garantir que seus sistemas sociais e de saúde estejam prontos 

para aproveitar ao máximo essa mudança demográfica, visto que o ritmo de 

envelhecimento da população é muito mais rápido do que no passado. 

Com a chegada da terceira idade, as atividades do dia a dia, por exemplo, uma 

simples caminhada, trabalhos domésticos, subir ou descer escadas passam a ser 

obstáculos para alguns idosos. A atividade física é importante em todas as fases da 

vida humana, pois permite ao indivíduo atingir a terceira idade, desfrutando de um 

estilo de vida mais saudável e flexível. Os exercícios físicos não só ajudam na 

prevenção de doenças orgânicas, mas de forma especial nas esferas psicológica e 

emocional, contribuindo positivamente para a aquisição e consolidação da memória, 

bem como para a melhora da circulação sanguínea, que por sua vez, contribui para 

o aumento do fluxo sanguíneo cerebral. É importante salientar que esse maior fluxo 

possibilita a prevenção de transtornos neurocognitivos, tão prevalentes na velhice. 

Em consideração ao exposto acima, este capítulo reúne os resultados de uma 

revisão da literatura sobre a importância dos exercícios físicos e da interação social 

em idosos saudáveis. Sabe-se que esses dois fatores repercutem positivamente na 

qualidade de vida dos idosos, levando a uma maior estimulação do Sistema Nervoso 

Central (SNC), contribuindo, portanto, no processo de envelhecimento saudável.  

A velhice é definida em vários aspectos, como biológico, social, econômico, 

funcionalidade e cronologia (PASCHOAL apud SILVA, 2009). De acordo com a OMS, 

a nível biológico, o envelhecimento resulta do impacto da acumulação de uma 

grande variedade de danos moleculares e celulares ao longo do tempo. Isso leva a 

uma diminuição gradual da capacidade física e mental, um risco crescente de doença 

e, finalmente, morte. Essas mudanças não são lineares nem consistentes e estão 

apenas vagamente associadas à idade de uma pessoa em anos. A diversidade 

observada na velhice não é aleatória. Além das mudanças biológicas, o 

envelhecimento é frequentemente associado a outras transições da vida, como 

aposentadoria, realocação para moradia mais adequada e morte de amigos e 
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parceiros. Para Keefover (1998), Pickholtz e Malamut (2002) citados por Pôrto 

(2006), o envelhecimento é um processo de declínio do indivíduo, levando a deficits 

que impedem a sua evolução com o passar dos anos, limitando-o cognitivamente 

devido a alterações neurofisiológicas, prejudicando de forma significativa a 

memória do idoso.  

A memória, por ser o mecanismo de reter e recuperar informações influencia 

em nossos comportamentos tendo por base as experiências vividas de cada 

indivíduo. Por isso, as descobertas biológicas do funcionamento neuronal 

relacionadas à memória têm sido motivo de interesse para as neurociências, visto 

que depende da plasticidade neuronal e que varia com a idade (SOARES, 2006).  

Além das questões relacionadas à memória, Banhato e colaboradores (2009) 

consideram, os aspectos favoráveis a uma velhice saudável por meio da interação 

familiar, envolvimento com amigos, lazer e engajamento social como “velhice bem-

sucedida ou saudável”. De fato, a prática de exercícios físicos, mentais e a interação 

social em atividades grupais, estão intimamente ligadas à terceira idade com mais 

qualidade.  

Partindo dessas observações, buscamos avaliar, através de uma revisão da 

literatura, como os exercícios físicos, o engajamento interpessoal e social entre os 

idosos saudáveis se refletem em suas vidas no dia a dia. Conforme Irigaray e 

colaboradores (2011), o bem-estar psicológico do idoso constitui-se de seis 

dimensões: 1) aceitar-se em aspectos bons e ruins; 2) ter qualidade nas relações e 

se preocupar com o bem-estar dos outros, praticando a empatia e afetuosidade; 3) 

ser independente, assumindo uma autonomia que o ajude a superar e vencer as 

pressões sociais avaliando-se em seus padrões; 4) ser hábil em suas escolhas 

favorecendo o que venha ao encontro aos seus princípios e valores; 5) reconhecer 

as suas potencialidades em traçar metas e acreditar em si para alcançar e 

ultrapassar tais metas e nunca esquecer que há um sentido na vida independente 

das suas experiências passadas e presentes; 6) buscar crescimento contínuo e abrir-

se a novas experiências. Assim, para o idoso dispor de um bem-estar psicológico é 

indispensável a colaboração de todos, além do interesse por si e por suas realizações 

pessoais, autoconhecimento e crença em suas potencialidades. 

É plausível a quantidade de trabalhos acadêmicos direcionados ao estudo da 

demência no idoso, porém, em relação aos idosos com bem-estar físico, psicológico 

e emocional, é visível a escassez da literatura nessa área. Para Argimon e Stein 
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(2005), nos últimos anos, a população brasileira vem sendo demograficamente 

alterada com o aumento da velhice. O envelhecimento populacional no Brasil e no 

mundo é real e sem retrocessos (RONDINA e DÁTILO, 2010). Com isso, afirma-se a 

necessidade de cuidar dos idosos para que essa maior perspectiva de longevidade 

possa transcorrer com qualidade de vida não só para os idosos, mas para seus 

familiares também.  

Nesse sentido, mais estudos e pesquisas na área da senescência podem 

garantir uma qualidade de vida melhor e mais satisfatória para esse público, porque 

o envelhecimento traz consigo incapacidades físicas e cognitivas influenciadas pelo 

contexto de vida de cada indivíduo. Por isso, urge a necessidade de mais pesquisas 

que avaliem o idoso saudável em sua totalidade, para se entender, por exemplo, 

como ocorrem as consequências do declínio da memória durante o processo de 

envelhecimento, visto que esta é a principal queixa relacionada ao público idoso, 

repercutindo muitas vezes de forma negativa na sua vida privada e na interação com 

a família e o meio social.  

De fato, de acordo com Apóstolo e colaboradores (2011) estimular 

cognitivamente os idosos ameniza a perda cognitiva, melhora a sintomatologia 

depressiva, influencia na autonomia, previne o surgimento de demência, o que deve 

ser um cuidado primordial e indispensável aos idosos. Apesar de a sociedade ter 

evoluído com relação à atenção às pessoas mais velhas, ainda estamos longe da 

igualdade e do respeito aos valores a essa população que já contribuiu muito e que 

ainda contribui para o crescimento social. Ao seu modo ou jeito de acontecer, a 

senilidade também possui os seus encantos. 

2. A VELHICE E AS ALTERAÇÕES (NEURO) ANATÔMICAS E (NEURO) 
FISIOLÓGICAS 

A velhice, além de ser a fase final do ciclo de vida, também é resultado da ação 

concorrente dos processos de desenvolvimento e envelhecimento. A velhice é 

universal e ocorre após a maturidade sexual, sendo acelerada depois dos 50 anos 

porque é marcada pela diminuição ou cessação da capacidade ou possibilidade de 

reprodução da espécie (NERI, 2013).  

O processo do envelhecer, além de trazer as consequências naturais que são 

inerentes a essa fase da vida humana, acompanha o indivíduo por toda a sua 
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trajetória, acumulando mudanças nos aspectos sociais, médicos e comportamentais 

durante o seu percurso de vida (SILVA, 2009). 

 

Biologicamente, o envelhecimento se inicia no momento em que se nasce, 
e não aos 60 anos; socialmente, a velhice varia de acordo com o momento 
histórico e cultural; intelectualmente, diz-se que alguém está 
envelhecendo quando suas faculdades cognitivas começam a falhar, 
apresentando problemas de memória, atenção, orientação e 
concentração; economicamente, a pessoa entra na velhice quando se 
aposenta, deixa de ser produtiva para a sociedade; funcionalmente, 
quando o indivíduo perde a sua independência e precisa de ajuda para 
desempenhar suas atividades básicas de vida diária, e finalmente 
cronologicamente, a pessoa é idosa quando faz 60 ou 65 anos (PASCHOAL, 
1996 apud SILVA, 2009, p. 23) 

 
 

Baseado nessas afirmações percebeu-se que a idade não é um fator 

determinante para as mudanças que ocorrem na terceira idade, mas que vários 

fatores irão influenciar a qualidade de vida dos idosos. Fatores que se referem à 

saúde, meio de inserção como o ambiente familiar, grupos sociais, autonomia, 

cognição e memória.  

 

[...] o envelhecimento biológico é um processo gradual de declínio em 
estrutura, função, organização e diferenciação, cujo ponto final é a morte. 
O envelhecimento biológico é definido como a diminuição progressiva da 
capacidade de adaptação e de sobrevivência (NERI, 2013, p. 20). 

 
 

Dependendo da ação genética, do estilo de vida do idoso, acometido por 

doenças e incapacidades, o processo de envelhecimento pode ser acelerado e 

conduzir a estados finais de morte. Em contraponto, o idoso que dispõe de boa 

constituição e influência positiva do meio em que está inserido pode envelhecer bem 

a depender dos seus comportamentos e escolhas durante a vida. 

Possivelmente, os idosos saudáveis apresentarão alterações normais da 

senescência, com pequenas perdas funcionais, poucas e controladas doenças 

crônicas, mantendo a atividade e participação social. 

As modificações no perfil etário trazem reformulações e ampliações teóricas 

e empíricas no campo da psicologia desenvolvimentista e do envelhecimento 

(CUPERTINO, ROSA e RIBEIRO, 2007). Tem surgido o interesse em estudos pela 

terceira idade, já que a tendência de estudos anteriores era priorizar as faixas etárias 

da infância e adolescência, poucos comparando resultados entre adultos e idosos 
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que tinham como resultado uma vinculação do envelhecimento às perdas e 

involução no desenvolvimento.  

O envelhecimento cerebral em relação à memória assemelha-se ao que é 

encontrado nas fases iniciais da doença de Alzheimer (DA). Há um declínio da 

memória “operacional”, memória “secundária” ou recente, com prevalência maior 

na memória “primária” ou imediata e memória “terciária” ou remota. O aprendizado 

de situações ou informações novas, a evocação retardada, a repetição de números 

em ordem inversa são as funções mnésicas que mais sofrem alterações. Já o 

vocabulário, o fundo de informações, em se tratando de números na ordem direta e 

a realização de tarefas rotineiras e automatizadas mantêm-se relativamente intactas 

(DAMASCENO, 1999).  

Alguns autores como Souza e colaboradores (2010) abordam por meio da 

perspectiva neuropsicológica, detalhes de um perfil de habilidades cognitivas 

características do envelhecimento normal. Os idosos inseridos em um ambiente que 

os possibilita realizar diariamente exercícios físicos, atividades culturais e 

religiosas, mantendo interação com familiares e amigos, contam com a 

sinaptogênese neuronal como fator de proteção de suas condições cognitivas. Vale 

ressaltar que o processo de envelhecer se dá diferentemente para cada indivíduo, 

sendo a idade cronológica mais um fator que pode interferir ou não no bem-estar do 

idoso. A Figura 1.1 apresenta um exemplo das principais alterações fisiológicas na 

velhice. 

 

 
Figura 1.1: Principais alterações fisiológicas relacionadas ao processo do envelhecimento. 

Fonte: Próprio autor 
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Mesmo que o idoso seja saudável, é importante um trabalho de exercício de 

estimulação da memória como aponta Souza e Chaves (2005). Dentre as mais 

variadas alterações fisiológicas no processo de envelhecer, as funções do sistema 

nervoso central, mais precisamente as de origem neuropsicológica, que envolvem a 

cognição, como o aprendizado e a memória, constituem um dos principais alvos das 

pesquisas realizadas sobre a senescência. Isto porque essas mudanças podem levar 

a um comprometimento biopsicossocial, impedindo o idoso de dar continuidade à 

sua vida social de forma participativa, interagindo com os familiares e com a 

sociedade.  

Percebeu-se que mesmo diante de um envelhecimento saudável, os idosos 

debilitam-se paulatinamente em virtude das diversas alterações anatômicas e 

fisiológicas que são consequências da predisposição genética, do comportamento e 

do ambiente que estão inseridos, acarretando perda da qualidade de vida e perda da 

autonomia. 

Com essas informações, é notória a necessidade de que os idosos pratiquem 

algum tipo de exercício físico em prol de uma vida saudável. Segundo Lage (2013), 

alguns estudos têm mostrado que uma vida ativa e a regularidade nas práticas de 

exercícios físicos trazem benefícios que refletem tanto no bom desempenho 

cognitivo dos idosos, como em algumas alterações estruturais e bioquímicas. O 

cérebro humano e o de outros animais apresentam um aumento da capacidade 

respiratória, de acordo com Lage (2013, p. 415), graças aos seguintes fatores: 

 

i. aumento do fluxo de sangue no cérebro; 

ii. aumento de estimulação de processos angiogênicos; 

iii. aumento do fator neurotrófico derivado do cérebro (BDNF); 

iv. aumento do fator de crescimento semelhante à insulina tipo 1 (IGF-1); 

v. aumento da função serotonérgica e; 

vi. diminuição dos níveis de corticosteróides. 

 

O processo de envelhecimento se encontra em larga escala em todo o mundo 

(TEIXEIRA e FERREIRA, 2016). Condições que favoreçam uma melhor qualidade de 

vida do idoso são fundamentais, já que a fase da velhice é marcada por uma série de 

fatores que podem influenciá-la positivamente ou negativamente. 
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Atualmente, sabe-se que a prática regular de exercícios físicos, a manutenção 

de relações sociais, possibilita o alcance do envelhecimento saudável e ativo, 

favorecendo proteção de algumas funções cognitivas durante o processo de 

envelhecimento, melhorando a vida, o desenvolvimento do idoso de forma plena e 

saudável. Teixeira e Ferreira (2016), o exercício físico promove não só o bem-estar 

físico e social, mas também o bem-estar psicológico. Simples formas de se colocar 

em movimento possibilitam autonomia e saúde emocional, que contribuem para um 

melhor funcionamento biopsicossocial dos indivíduos na senescência. 

3. DESENVOLVIMENTO DA QUALIDADE DE VIDA NA VELHICE 

 Entende-se que o termo qualidade de vida não é de fácil conceituação, 

que ao longo do tempo, não se encontrou uma definição que fosse satisfatória, já que 

essa preocupação por uma definição clara remonta à Antiguidade (SILVA, 2009). No 

mesmo sentido, a qualidade de vida, principalmente na velhice, depende das 

mudanças estruturais do corpo e do sistema nervoso central, já que envelhecer é 

inevitável a todo ser vivo. No geral, essa fase da vida pode assumir dimensões muito 

mais complexas porque perpassa o biológico e estende-se até as esferas sociais e 

psicológicas.  

Entendemos que, em se tratando dessa irreversibilidade da velhice e da 

relação que há entre os aspectos biológico, sociocultural, é importante considerá-la 

como algo natural e inerente ao desenvolvimento de qualquer ser humano. 

Portanto, a partir desse entendimento, compreendemos que o idoso pode e deve 

levar uma vida normal e saudável. 

 A qualidade de vida na velhice também está muito relacionada ao bem-estar 

psicológico (MENICALLI, 2009). A satisfação do idoso dentro do convívio familiar é 

indispensável, já que para ele é natural valorizar a interação e harmonia com os 

familiares. “Ao longo do tempo, eles se apegam de uma forma muito especial à sua 

casa, criando um sistema de espaço que é essencial ao seu cotidiano. É o ambiente 

onde se forma o conceito de família que tem sofrido grandes alterações” 

(MENICALLI et al, 2009, p. 305).  

Portanto, para o idoso garantir boa qualidade de vida, ele deverá submeter-

se a hábitos saudáveis, tais como: bom relacionamento familiar, desenvolvimento 

de exercícios físicos (caminhadas, danças, esportes etc.), lazer e interações sociais 
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como simples rodas de conversas. Atitudes simples que influenciem na qualidade de 

vida dessas pessoas, fazendo-as enxergar essa fase da vida não somente com perdas, 

mas também, como uma etapa de grandes realizações e superação de limites 

próprios do envelhecimento. A adoção de hábitos saudáveis possibilita ao idoso 

redescobrir a sua autonomia e o seu papel como indivíduo capaz de contribuir no 

desenvolvimento das novas gerações. 

4. DESENVOLVIMENTO DE EXERCÍCIOS FÍSICOS E INTERAÇÃO SOCIAL NA 
VELHICE 

O desenvolvimento de atividades com pessoas idosas possui especificidades, 

já que as limitações da velhice são características próprias da terceira idade. As 

limitações atingem os idosos em vários aspectos, como: “tempo de reações e 

velocidade de processamento de informações diminuídas, mobilidade 

comprometida, alterações biológicas e funcionais” (CIDRACK, SANFORD e PINTO, 

2012, p. 108).   

Pôde-se observar que intervenções para essa faixa etária devem levar em 

conta as suas peculiaridades. Os exercícios físicos podem trazer bem-estar 

psicológico, emocional, neurológico e social. Movimentar-se fisicamente não é 

suficiente para uma saúde plena. Quando o idoso tem um bom relacionamento com 

a família e estabelece relações com outras pessoas no seu âmbito social, por meio de 

grupos comprometidos com trabalhos e atividades artesanais voltadas para a 

terceira idade, percebemos que a reunião desses fatores possibilita, 

consideravelmente, uma melhora na cognição desses indivíduos. 

Há o entendimento que o indivíduo idoso deve receber estímulos para 

desenvolver artesanatos, promovendo assim, não apenas o resgate cultural, mas 

também a melhora de seu campo de atenção, concentração, memória e suas funções 

motoras manuais (CIDRACK, SANFORD e PINTO, 2012). O artesanato permite ao 

idoso ampliar o círculo de amizade e interação social, levando-o a se sentir útil e a 

assumir uma autonomia que o possibilitará a uma independência nas suas tomadas 

de decisões.    

Também comunga desse entendimento Shephard (2003), que defende a 

importância de encorajar o idoso a um estilo de vida ativo e saudável durante a 

velhice, já que “o praticante de exercício regular pode contar com um aumento de 
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contatos sociais, melhora da saúde física e emocional, um risco reduzido de doenças 

crônicas e a manutenção de suas funções” (SHEPHARD, 2003, p. 27). O autor 

também enfatiza que exercícios físicos e interação social não só viabilizam uma 

qualidade de vida satisfatória para os idosos, como também influenciam 

positivamente nos custos de uma sociedade que envelhece de forma acelerada, 

contínua e notória.  

Em consonância, Brucki (2015) confirma que o aumento da população idosa, 

não apenas traz consigo uma nação de pessoas com baixa produtividade econômica, 

mas também contribui no acréscimo de um intenso custo que irá interferir de forma 

significativa na economia de qualquer país, principalmente, nos países de rendas 

baixas e médias. 

Com essa estimativa, Shephard (2003) salienta que o idoso pode praticar 

exercícios de forma isolada, mas a sua inserção em atividades grupais, além de 

propiciar uma melhora visível na qualidade de vida, leva-o a sentir-se melhor. 

Obtém-se a redução da ansiedade, insônia e, em alguns casos, até a depressão 

moderada. A interação social é muito benéfica ao idoso, porque proporciona novos 

interesses na vida. O contínuo contato com outros indivíduos leva a benefícios em 

muitos aspectos, como a melhora no fator cognitivo em sua totalidade, contribuindo, 

inclusive, para uma redução das despesas governamentais com a saúde do idoso. 

5. A MEMÓRIA DO IDOSO SAUDÁVEL  

A memória está relacionada a tudo que se aprende e fica registrado no 

cérebro. Envolve alterações de tamanho, forma, funcionamento químico e conexão 

dos neurônios. Com a aprendizagem de novos conteúdos, vem a formação de novas 

conexões. Quando se recapitula ou pratica algo já aprendido, há um reforço das 

conexões antigas. “A natureza dessas conexões modificadas parece envolver tanto 

alterações químicas quanto estruturais que aumentam o número de conexões entre 

os neurônios e a probabilidade de que as células se ativem mutuamente por meio de 

descargas elétricas” (MAISTO e MORRIS, 2004, p. 202).  

Esses autores afirmam ainda que apesar da aprendizagem geralmente 

ocorrer em um processo rápido, a memória é consolidada de forma mais lenta. Essa 

definição é retomada por Gondim e Taunay (2016), os quais enfatizam que o 

armazenamento dos traços de memória é um processo que ocorre de forma 
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generalizada, indefinida nos hemisférios, através da formação de circuitos, 

influenciados pela plasticidade neuronal, que envolve alterações na morfologia das 

sinapses, sintetização de proteína e expressão gênica. “Muitos leigos acreditam que 

a memória é uma habilidade homogênea: tudo é memorizado da mesma maneira” 

(HAMILTON, 2002, p. 79). Este autor esclarece que a memória traz consigo um 

complexo entendimento de formação e armazenamento de como ela acontece, 

porque existem vários tipos de memórias armazenadas em diferentes estruturas 

cerebrais.  

Diante desse apanhado de informações, é compreensível a generalidade 

cerebral no processo de formação e armazenamento das mais variadas e diversas 

formas de memória. Ela pode ser conceituada de forma simplificada, como uma 

retenção de informações apreendidas ou aquisição de novos conhecimentos. Em 

confirmação e reforço a essa forma de definir memória, Bueno e Batistela (2015) 

caracterizam a memória como a capacidade não apenas de aquisição e 

armazenamento, mas também como forma de recuperar diferentes e diversas 

informações guardadas ao longo da vida, contribuindo fundamentalmente tanto 

para a sobrevivência, como a formação da identidade do indivíduo. “O ser humano 

se constitui a partir de momentos e experiências vivenciados ao longo da vida. 

Aprender a locomover-se e a comunicar-se o torna apto para o convívio social” 

(BUENO & BATISTELA, 2015, p. 76).  

Assim, a formação da memória e da personalidade para estes autores está 

baseada e caracterizada por toda a experiência ao longo dos anos de cada indivíduo. 

Experiências que abrangem o ser humano em suas escolhas, preferências, opiniões 

e posicionamentos interferem na vida do idoso saudável, “portanto, ao que parece, 

nem tudo é declínio e deve ser melhor explorado em estudos controlados” (PÔRTO, 

2006, p. 90).  

Diante de todo este apanhado sobre o idoso saudável, resta identificar a 

relação que há entre o (neuro) fisiológico, a atividade física e a interação social na 

rotina de qualquer sujeito. Esses aspectos influenciam e interferem positivamente 

nas estruturas cerebrais, corporais, psíquicas e emocionais dos indivíduos. Dessa 

forma, o idoso que adotar um estilo de vida saudável, pautado em atividades que 

favoreçam uma vida agradável, terá benefícios mais que satisfatórios, não apenas no 

âmbito da estrutura corporal, mas fundamentalmente em suas regiões cerebrais.  
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Com o envelhecimento, paulatinamente, as alterações cerebrais ocasionarão 

uma aprendizagem lenta e uma acentuada dificuldade de memorização, bem como, 

uma redução das células cerebrais (neurônios) e a diminuição da circulação 

sanguínea cerebral (MELO e SILVA, 2003). Sobre esse aspecto, Lage (2013) traz 

estudos claros a respeito das perdas gradativas que ocorrem nas regiões frontais, 

temporais e parietais, tais como, as perdas de volume da substância cinza e branca 

no cérebro dos indivíduos da terceira idade. As estruturas cerebrais podem ser 

modificadas de forma positiva e significativa no processo de envelhecimento 

quando o indivíduo idoso tem uma vida ativa em exercícios físicos regulares e 

também possui um relacionamento de interação social. Oliveira e colaboradores 

(2013) acreditam que o processo de adquirir novas informações pode dar-se de 

várias formas, tais como: experiências da vida, estímulos e até situações que criamos 

com os nossos pensamentos. “Enfim, qualquer estímulo que passe pelos sistemas 

neurais relacionados à memória é passível de ser selecionado para posteriormente 

ser consolidado” (OLIVEIRA et al, 2013, p. 21).  

Exercícios físicos e interação social promovem boa qualidade de vida, não 

apenas na terceira idade, mas em qualquer faixa etária. Desse modo, chegou-se ao 

entendimento de que os idosos estimulados a desenvolverem uma rotina em 

movimentos coordenados em programas de atividades físicas terão como benefício 

um aumento da massa branca e cinzenta em várias regiões cerebrais. Posto que, 

“idosos que apresentam melhor condicionamento aeróbio apresentam menor nível 

de perda em comparação a idosos menos condicionados” (COLCOMBE et al, 2003 

apud LAGE, 2013, p. 415). Por conseguinte, conclui Lage (2013, p. 415): “todas essas 

alterações parecem resultar em um cérebro mais plástico, adaptativo, que se traduz 

funcionalmente em melhor desempenho cognitivo do idoso ativo.”  

Com esses resultados, constatamos que os exercícios físicos interferem 

positivamente no encéfalo, trazendo benefícios neuroanatômicos e 

neurofisiológicos, favorecendo a adaptação social e um melhor desempenho 

cognitivo, no qual a retenção de memória reflete-se em suas várias nuances, 

trazendo autonomia, bem-estar social e melhor qualidade de vida.  



 

 

   20 
TÓPICOS INTERDISCIPLINARES DA SAÚDE HUMANA: PERSPECTIVAS TRANSLACIONAIS 

CAPÍTULO I 

6. CONSIDERAÇÕES FINAIS  

É indispensável ao indivíduo uma rotina que o leve a se movimentar, para 

que na terceira idade possa desfrutar não apenas de uma vida saudável 

fisiologicamente e neuropsicologicamente, mas principalmente, independente e 

autônoma. O ser humano não é constituído de partes fragmentadas, mas de uma 

completude neurofisiológica, comportamental, emocional, psicológica e social. 

Essas são constituições inerentes ao ser humano e que só serão plenas quando lhe é 

proporcionada uma rotina que lhe permita se cuidar e se constituir como um ser em 

constante construção e mudanças (neuro) anatômicas, (neuro) fisiológicas, 

interacionais, emotivas e afetivas. Não são os anos da cronologia biológica que 

definirão como se dará o curso a sua vida, mas o contexto de vida que começa a ser 

gestado e desenvolvido desde o nascimento. 

Diante desses conceitos apresentados, o desenvolvimento cognitivo pode ser 

compreendido como algo que favorece o envelhecimento saudável, influenciando 

não só na aprendizagem e memória, mas também na qualidade de vida psíquica e 

emocional de idosos. O envelhecimento, afeta o ser humano em vários aspectos 

como, lentidão para absorver novos conteúdos e situações, caminhar lento e 

dificuldade motora para executar seus movimentos. 

Qualquer ser humano que alcance a longevidade necessitará de mais atenção 

e cuidados para manter boa qualidade de vida. Esses cuidados devem partir não só 

da família e dos amigos, mas de toda a sociedade.  
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RESUMO 

As doenças cardiovasculares atingem uma grande parte da população. Indivíduos 
acometidos com essas patologias apresentam fatores de risco elevado e estão mais 
propensos a desenvolver comorbidades. A hipertensão arterial sistêmica, doença 
cardíaca coronária e insuficiência cardíaca são acompanhadas por uma deficiência 
de óxido nítrico (NO).  Conhecida como a menor molécula de sinalização, o óxido 
nítrico tem um papel importante na vasodilatação do sistema cardiovascular e está 
envolvido no relaxamento vascular. O objetivo deste estudo foi avaliar se os 
complexos de rutênio, doadores do óxido nítrico podem ser candidatos a novos 
fármacos vasodilatadores. Foi realizada uma Mini-Revisão de literatura tendo como 
referência as bases de dados PubMed, Scielo, dissertações e teses, utilizando como 
descritores os termos "doenças cardiovasculares", "óxido nítrico" e "complexos de 
rutênio".  Os estudos revisados demonstraram que os complexos de rutênio têm 
efeito vasodilatador e foram efetivos em testes de relaxamento vascular. Conclui-se 
que esses complexos possuem possíveis efeitos cardioprotetores, possibilitando a 
descoberta de alternativas para a prevenção e o tratamento de doenças cardíacas. 

Palavras-chaves: Doenças cardiovasculares, Óxido nítrico, Complexos de rutênio. 
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1. INTRODUÇÃO 

O sistema cardiovascular é composto por um órgão central, o coração, e por 

uma rede de tubos ou canais por onde circulam os fluidos do corpo, sangue e linfa. 

Este sistema, por um lado fornece às células e tecidos do corpo os nutrientes 

necessários e por outro lado, remove e transporta os resíduos produzidos pela 

atividade vital das células para os rins, os órgãos excretores (PRIVES, et al., 1985). 

Uma das principais causas de mortalidade no mundo são as doenças 

cardiovasculares, milhares de pessoas morrem anualmente por essas patologias do 

que por qualquer outra causa. Estima-se que 31% de pessoas morreram por doenças 

cardíacas em 2016, representando 17,9 milhões de pessoas em todo o mundo. 

Dessas mortes, calcula-se que 85% ocorrem devido a acidentes vasculares cerebrais 

e ataques cardíacos (OPAS/OMS, 2019). No Brasil, aproximadamente 29,8% dos 

óbitos foram por doenças cardiovasculares em 2013, sendo a principal causa de 

morte no país (SOCIEDADE BRASILEIRA DE CARDIOLOGIA, 2016). 

As doenças cardiovasculares são classificadas como um grupo de doenças do 

coração e dos vasos sanguíneos e abrangem: Doença coronariana, Doença 

cerebrovascular, Doença arterial periférica, Cardiopatia congênita, Trombose 

venosa e Embolia pulmonar (OPAS/OMS, 2019). 

A maioria das doenças cardiovasculares, como insuficiência cardíaca, 

hipertensão e doença cardíaca coronária (angina de peito) é acompanhada por uma 

deficiência de óxido nítrico (NO) causada pela disfunção endotelial, sendo 

apontados como fatores de risco e comorbidades associadas à doença vascular, as 

quais envolvem envelhecimento, tabagismo, diabetes, hiperlipidemia e hipertensão 

(SCHADE; KOTTHAUS; CLEMENT, 2010). 

Quando há um desequilíbrio entre sua lesão e sua recuperação adequada, o 

endotélio perde suas propriedades fisiológicas, ocorrendo uma tendência a estados 

de vasoconstrição, pró-trombóticos e pró-inflamatórios. Nestas condições, pode 

haver o desenvolvimento de alterações pró-ateroscleróticas, o que leva à formação 

de placa aterosclerótica (LERMAN,2005). 

Dessa forma, o óxido nítrico apresenta efeitos cardioprotetores e 

antiateroscleróticos, e os complexos de rutênio são doadores do óxido nítrico. O 

rutênio forma complexos nitrosil- rutênio (RUNO), sua elevada afinidade ao óxido 

nítrico (NO) é devido a sua estrutura química, por ser um metal. Portanto, 
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metalofármacos baseados em complexos de rutênio podem ter aplicações médicas 

potenciais, sobretudo para o tratamento de doenças cardiovasculares 

(SILVEIRA,2019).  

Portanto este trabalho tem por objetivo investigar os possíveis efeitos 

vasodilatadores e de relaxamento vascular de complexos de rutênio no sistema 

cardiovascular. 

2. ÓXIDO NÍTRICO E ATIVIDADE VASODILATORA 

Fontes de óxido nítrico (NO) tem despertado interesse científico há décadas, 

como por exemplo o nitroprussiato de sódio, nitroglicerina, e mais recentemente, os 

metalofármacos (complexos de rutênio) utilizados como doadores de NO. Num 

estudo realizado por Gouveia-Junior dois nitrosilocomplexos avaliados na atividade 

vascular apresentaram potencial ação hipotensora, sendo bastante efetivos em 

testes de relaxamento vascular, podendo ser possíveis candidatos a novos fármacos 

vasodilatadores (GOUVEIA-JUNIOR,2017).  

DUSSE et al., (2003) demonstrou que o NO tem uma função importante na 

proteção do vaso sanguíneo, além de estar envolvido no relaxamento vascular. Sua 

ação resulta na melhora do suprimento sanguíneo ao coração e dilatação das 

artérias coronárias (DUSSE, et al, 2003), controla a pressão sanguínea e tem vários 

outros efeitos vasoprotetores e antiateroscleróticos (FORSTERMANN; SESSA,2012), 

fato que corrobora com os estudos de Gouveia-Junior 2017), e Lunardi (2009), os 

quais afirmam que os complexos de rutênio, doadores do óxido nítrico, atuam no 

relaxamento vascular. 

Outro achado presente na literatura foi que a prospecção de compostos 

nitrosilados com metais de transição tem surgido como perspectiva para formação de 

agentes liberadores de NO e, em particular, na liberação redutimétrica de NO em alvos 

biológicos (DWYER et al.,1952; BERGAMO et al., 2007). Esses achados se relacionam com 

os resultados obtidos por Silveira (2019), uma vez que relata a habilidade dos complexos 

nitrosil-rutênio (RuNO) agirem como captadores ou liberadores de NO, podendo torná-

los possíveis fármacos no tratamento de doenças como a hipertensão arterial. 

Além disso, ocorre disfunção endotelial na hipertensão arterial. Há uma função 

protetora contra o desenvolvimento de lesões vasculares realizada pelo endotélio 

normal, mantendo também a vasodilatação. O óxido nítrico é considerado o mais 
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importante fator endotelial, exercendo essas ações nos vasos sanguíneos (CARVALHO 

et al.; 2001). Sabe-se que a disfunção endotelial é um estado pró-inflamatório, com 

alteração nas funções do endotélio, e está associada à hipertensão arterial sistêmica 

(HAS), uma doença multifacetada (NEVES, et al.,2016). Em estudo realizado por 

Vatanabe (2016) complexos de rutênio foram capazes de reverter a disfunção endotelial 

presentes em aortas de animais. 

3. COMPLEXOS DE RUTÊNIO E VASODILATAÇÃO 

Estudo realizado por Lunardi e seus colaboradores, em 2009, demonstraram 

que o NO liberado dos complexos de rutênio induziu o relaxamento do músculo liso 

vascular via ativação da produção de GMPc e ativação do canal de K+ na aorta 

normotensa de ratos, bem como diminuiu as concentrações citosólicas de Ca2+ 

(LUNARDI, et al.,2009). 

Por sua vez, Cabral (2016) mostrou que em animais com hipertensão sal-

sensível, o composto FOR0812 (composto a base de rutênio) reduziu a pressão já no 

sexto dia de tratamento e continuou controlando a pressão até o final do tratamento, 

além disso apresentou atividade antihipertensiva por reduzir resistência periférica 

total atuando como vasodilatador arterial, como doador de NO de maneira estável, 

lenta e sem geração de cianeto (CABRAL, 2016). 

A trombose diminui o suprimento de sangue ao coração e ao cérebro, 

resultando em ataques cardíacos e derrames, respectivamente. Embora os 

medicamentos antiplaquetários usados atualmente, como a aspirina e clopidogrel 

demonstrem eficácia em muitos pacientes, eles exercem efeitos colaterais 

indesejáveis. Estudos recentes estabeleceram que novos compostos à base de 

rutênio suprimiram a agregação plaquetária por meio da inibição de várias cascatas 

de sinalização (JAYAKUMAR et al.,2018). 

Num estudo realizado por Campelo (2012) foi demonstrado que o complexo 

de rutênio cis-[Ru(bpy)2(SO3)(NO)](PF6), doador de óxido nítrico  foi capaz de 

melhorar a área de infarto cerebral em fase inicial de modelo de  isquemia / 

reperfusão cerebral (CAMPELO,2012). 

Num estudo realizado por Hsia et al., (2020) foi identificado um composto 

derivado de rutênio que reduziu significativamente o volume do infarto cerebral e 

inibiu drasticamente a adesão plaquetária em camundongos, estes achados 
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corroboram com Jayakumar et al., (2018) e Campelo (2012) que estabeleceram que 

novos compostos à base de rutênio suprimiram a agregação plaquetária e 

melhoraram a área de infarto cerebral.   

4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Novos ensaios experimentais com estes complexos são necessários para 

elucidar mecanismos de ação destes compostos, como ensaios com segmentos de 

artérias mesentéricas e modelo de lesão induzida por isquemia-reperfusão, que 

poderão avaliar a influência do endotélio vascular na atividade vasodilatadora 

destes complexos, bem como a melhora dos parâmetros da função cardíaca na 

isquemia- reperfusão miocárdica in vitro, possibilitando assim potenciais aplicações 

biológicas úteis para estudar as diversas patologias cardíacas. 

Portanto, complexos de rutênio podem ser considerados agentes doadores 

de NO e candidatos a novos fármacos vasodilatadores, visto que promoveram 

relaxamento do músculo liso vascular, apresentaram atividade antihipertensiva em 

animais sal-sensível e vasodilatação no sistema cardiovascular. 
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RESUMO 

O principal problema nutricional e provavelmente o mais impactante no 
prognóstico de pessoas com câncer é a perda de massa muscular, também chamada 
de sarcopenia. Para o rastreamento de indivíduos com provável sarcopenia, é 
recomendado o uso do questionário SARC-CalF, porém será que essa triagem pode 
ser utilizada em todos os pacientes com câncer? A pesquisa objetiva verificar se o 
questionário SARC-CalF poderá ser aplicado em todos os pacientes com câncer. 
Trata-se de uma revisão de literatura, de caráter exploratório-descritivo. A amostra 
inclui a seleção de artigos originais nos idiomas de português, inglês e espanhol 
publicados sem restrição de período de tempo. Foram utilizadas as seguintes bases 
de dados: Medline, Embase e Lillacs. A pesquisa foi feita no período de novembro de 
2021 utilizando os seguintes descritores: Sarcopenia; Neoplasias; SARC-CalF. Foram 
selecionados três artigos que apoiaram a hipótese do uso do questionário SARC-CalF 
em todos os pacientes com câncer como ferramenta de rastreamento rápido para 
sarcopenia e que se relaciona com outros fatores prognósticos como idade, 
localização do tumor, estadiamento da doença e estado nutricional dos pacientes. 
Este estudo concluiu que o questionário SARC-CalF pode ser utilizado em pacientes 
com câncer como ferramenta de rastreamento rápido para sarcopenia. 
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1. INTRODUÇÃO  

O principal problema nutricional e provavelmente o mais impactante no 

prognóstico de pessoas com câncer é a perda de massa muscular, também chamada 

de sarcopenia ou miopenia. É um fator de risco para toxicidade da quimioterapia e 

à baixa eficácia a tratamentos nutricionais. Por isso, reverter a baixa massa muscular 

tem o potencial de melhorar os resultados do tratamento oncológico, morbidades e, 

em última análise, mortalidade (PRADO, PURCELL, LAVIANO, 2020). 

De acordo com European Working Groupon Sarcopenia in Older People 2 

(EWGSOP2), a sarcopenia é caracterizada pela redução da força muscular e pela 

redução quali e/ou quantitativa da massa muscular. Uma vez diagnosticada a 

sarcopenia, a avaliação de funcionalidade/desempenho físico é recomendada para 

verificar a severidade da doença muscular sarcopenia (CRISTALDO et al., 2021). 

Atualmente a sarcopenia (CID-10M62.84) é considerada uma doença 

muscular (insuficiência muscular) (CRUZ-JENTOFT et al., 2019). Diante disso, é 

fundamental a avaliação adequada de sarcopenia e dos fatores que a influenciam, 

entre eles podemos citar a idade (devido à influência de hormônios sexuais, 

apoptose e disfunção mitocondrial), desuso muscular (decorrente da imobilidade e 

inatividade física), função endócrina (pelo uso de corticosteróides, função 

tireoidiana irregular e resistência insulínica), déficits nutricionais, quadro de má 

absorção, caquexia, câncer e doenças neurodegenerativas (CRUZ-JENTOFT et al., 

2014; COLLOCAA et al., 2019).  

2. A FERRAMENTA SARC-CALF 

Na prática clínica para rastreamento ágil e inicial de indivíduos com provável 

sarcopenia, o EWGSOP2 recomenda o uso do questionário SARC-F (Simple 

Questionnaire To Rapidly Diagnose Sarcopenia), composto por cinco componentes, a 

saber, força, necessidade de ajuda para andar, capacidade de se levantar de uma 

cadeira, subir escadas e número de quedas. Cada componente tem uma pontuação 

variável de 0 a 2 pontos, onde 0 representa melhores condições de saúde e 2 piores. 

Assim, os pacientes com pontuação final SARC-F ≥ 4 estão em risco de sarcopenia. 

Porém, de acordo com a definição do EWGSOP2, é necessário avaliar com mais 

precisão a evidência de sarcopenia algum parâmetro que inclui a análise da massa 

muscular, como é o caso da circunferência da panturrilha (CP), medida 
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antropométrica amplamente utilizada devido à sua praticidade, baixo custo e 

capacidade de refletir a composição muscular nos idosos. Na literatura, podemos 

encontrar SARC-CalF, ou SARC-F + CC, pois CC são as iniciais para calf circumference 

– ou, em português, circunferência da panturrilha (CRUZ-JENTOFT et al., 2019; 

BARBOSA-SILVA et al., 2016). 

Considerando o impacto negativo do comprometimento muscular, da 

sarcopenia e da capacidade funcional sobre o tratamento oncológico e qualidade de 

vida do indivíduo, justifica-se a relevância de identificar pacientes que apresentam 

maior probabilidade de sarcopenia e comprometimento nutricional na prática 

clínica de forma precoce. Contudo, será que pode ser utilizado o questionário SARC-

CalF para triagem de sarcopenia em todos os pacientes com câncer? A hipótese dos 

autores dessa revisão cujo objetivo busca responder a esse questionamento é de que 

pode ser utilizado o questionário SARC-CalF em todos os pacientes com câncer 

associados a outros fatores prognósticos como idade, localização do tumor, 

estadiamento da doença, estado nutricional e estilo de vida. 

3. AVALIAÇÃO DE SARCOPENIA EM PACIENTES COM CÂNCER  

Essa revisão de literatura trata-se de um estudo exploratório-descritivo, 

realizado a partir de dados bibliográficos pesquisados que foi direcionada pela 

pergunta “Pode ser utilizado o questionário SARC-CalF para triagem de sarcopenia 

em todos os pacientes com câncer?”, no qual se busca revisar estudos publicados 

sobre o tema. 

A amostra inclui a literatura científica produzida sem determinação de 

período de tempo em forma de artigos originais. Foram utilizadas as seguintes bases 

de dados: Medline, Embase e Lillacs, através de mecanismos de busca e portais como 

o Portal de Periódicos da Capes, Pubmed, Scielo, Portal da Biblioteca Virtual em 

Saúde que permitem o acesso a artigos publicados. A pesquisa foi feita no período 

de novembro de 2021, por meio de descritores de busca em língua portuguesa: 

Sarcopenia; Neoplasias; SARC-CalF e equivalentes na língua inglesa. 

Foram incluídos estudos realizados somente com humanos nos idiomas de 

português, inglês e espanhol. Foram excluídas as publicações repetitivas e 

considerado como fator de exclusão os artigos que não versavam diretamente ao 

tema. 
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Foram selecionados três artigos que tratam sobre o tema objeto desta 

pesquisa. Abaixo segue o fluxograma da revisão da literatura (Figura 3.1). 

 

 
Figura 31: Fluxograma de Busca de Literatura e Bancos de Dados.  

Fonte adaptada: MOHER et al., 2009. 
 

Após a seleção dos artigos, foi criado um quadro que resume as informações 

colhidas dos artigos selecionados (Quadro 3.1). 
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Quadro 3.1: Síntese dos estudos selecionados para a construção da revisão de literatura. 
 

Autor/ano Local População estudada 
Objetivo do 

estudo 
Desenho do estudo Principais resultados Conclusão/ desfecho 

Mainardi 
et al., 2021 
 
 
 

Hospital 
em Goiás, 
no Brasil. 

Pacientes oncológicos com ≥ 60 
anos hospitalizados em 
quimioterapia ou tratamento 
cirúrgico. Ao total foram incluídos 
90 pacientes (com > 84% em 
estágio avançado) do sexo 
masculino (n = 42) e feminino (n = 
48). Os tumores sólidos 
predominaram em 79% da 
amostra e os hematológicos em 
21%. Em relação ao tratamento 
em curso, 46% estavam em 
quimioterapia e 54% em cirurgia. 

Avaliar a 
associação entre o 
SARC-F ou SARC-F 
+ CC e a presença 
de comorbidades 
e risco de morte 
em pacientes 
idosos com câncer 
hospitalizados. 

Foi utilizado o SARC-F + CC 
(SARC-Calf) em modelo 
bruto ajustado por idade, 
sexo, uso de álcool, fumo, 
atividade física, uso de 
suplementação, índice de 
massa corporal, status de 
desempenho, tipo de tumor e 
tipo de tratamento. A 
diferença significativa foi 
estabelecida em p ≤ 0,05.  

A maioria dos pacientes 
estão desnutridos (IMC < 22 
kg/ m2 = 41%) e 49% dos 
pacientes estão em perda de 
função muscular (SARC-F ≥ 
4) e pelos dois métodos 
(SARC-F ≥ 6 e SARC-F + CC ≥ 
11) foram 31% e 60%, 
respectivamente. Embora a 
presença de sarcopenia 
aumente com a inclusão da 
medida de CC (SARC-Calf), a 
maioria dos pacientes tem 
CC dentro da normalidade.  

Os autores sugerem 
cautela na avaliação de 
SARC-F + CC em 
pacientes oncológicos 
com sobrepeso (21% da 
amostra estudada tinha 
IMC indicando 
sobrepeso), uma vez que 
a CC pode não fornecer 
uma boa representação.  
O estudo recomenda o 
rastreamento do risco de 
sarcopenia em pacientes 
idosos com câncer, pois a 
sarcopenia está 
fortemente associada ao 
resultado clínico. 

Fu et al., 
2020 

 
 
 

3 Hospitais 
na China. 

Pacientes > 18 anos com câncer 
avançado no Estágio III / IV e 
ECOG 3. Ao total, foram incluídos 
309 pacientes com idade média de 
54,7 ± 11,3 anos, e 61,2% eram do 
sexo masculino. Os locais de 
tumor mais comuns foram pulmão 
(38,5%) e do aparelho digestivo 
(34,3%). Cerca de 69,3% dos 
pacientes estavam em estágio IV, e 
mais de 70% dos pacientes 
receberam quimioterapia 
internados. 

Avaliar o valor 
diagnóstico de 
SARC-F e SARC-F 
combinados com 
circunferência da 
panturrilha 
(SARC-CalF) para 
rastreamento de 
sarcopenia na 
população com 
câncer. 

Estudo transversal que foram 
usadas as pontuações medianas do 
SARC-F (2) e SARC-CalF (11) para 
avaliar a prevalência de sarcopenia 
no estudo. 
Foram usados dois critérios 

diagnósticos diferentes (ocidentais e 
orientais) como os padrões de 
referência para sarcopenia de 
acordo com o índice do músculo 
esquelético da terceira vértebra 
lombar identificado pela TC (L3-
SMI) e teste de força pelo Handgrip.  
As análises de sensibilidade e 
especificidade do SARC-F e SARC-
CalF foram calculadas. A área sob as 
curvas (AUC) foi usada para 
comparar o valor diagnóstico de 
SARC-F e SARC-CalF para 
sarcopenia. 

Pelos critérios orientais de 
sarcopenia, a sensibilidade e 
especificidade do SARC-CalF 
foram 66,6% e 70,1%, enquanto 
o do SARC-F foi de 32,1% e 
90,7%, respectivamente. 
No entanto, 
independentemente do padrão 
de referência utilizado, o SARC-
CalF teve melhor sensibilidade 
do que o SARC-F para prever 
baixa massa muscular e 
sarcopenia em pacientes com 
câncer. As AUCs melhoradas 
indicam que o SARC-F 
combinado com CC tem uma 
precisão geral melhor do que o 
SARC-F sozinho. 

SARC-CalF aumenta 
significativamente a 
sensibilidade e a 
precisão diagnóstica 
geral do SARC-F para 
triagem de sarcopenia. O 
SARC-CalF pode ser uma 
ferramenta de 
rastreamento rápido 
para sarcopenia em 
pacientes com câncer. 



 

 

   34 
TÓPICOS INTERDISCIPLINARES DA SAÚDE HUMANA: PERSPECTIVAS TRANSLACIONAIS 

CAPÍTULO III 

Autor/ano Local População estudada 
Objetivo do 

estudo 
Desenho do estudo Principais resultados Conclusão/ desfecho 

Souza et 
al., 2020 

 
 
 
 
 
 

Hospital 
em Vitória, 
no Brasil.  

Os pacientes apresentavam 
câncer de trato gastrointestinal e 
glândulas anexas, sem edema ou 
ascite, de ambos os sexos e com 
idade ≥ 20 anos.  

 

Identificar o risco 
de sarcopenia por 
SARC-CalF e 
fatores associados 
em pacientes com 
câncer do trato 
gastrointestinal e 
glândulas anexas. 

Estudo transversal 
descritivo com pacientes 
avaliados nas primeiras 48h 
da admissão na Unidade de 
Cirurgia Geral. Foram usadas 
variáveis antropométricas 
como peso, altura, 
circunferência do braço, 
dobra cutânea tricipital, 
circunferência da 
panturrilha e espessura do 
músculo adutor do polegar e 
também força de preensão 
manual (FPM). O risco de 
sarcopenia foi obtido pelo 
SARC-CalF e o risco 
nutricional pela avaliação 
subjetiva global (ASG-PPP). 
A correlação entre SARC-
CalF e as variáveis contínuas 
foi analisada usando a 
correlação de Spearman (p < 
0,05). 

Dos 70 pacientes 55,7% 
eram do sexo feminino, com 
idade superior a 60 anos 
(52,9%) e não branca 
(64,3%). Em relação ao 
estado nutricional 50% dos 
pacientes eram bem 
nutridos e 50% 
desnutridos. A prevalência 
de sarcopenia foi de 28,6%. 
Houve correlações 
moderadas entre o escore 
SARC-CalF, idade e variáveis 
antropométricas (p < 
0,05). As medidas que mais 
influenciaram a pontuação 
SARC-CalF foram o índice de 
massa corporal (IMC), a FPM 
da mão não dominante e a 
ASG-PPP (p < 0,05). 

O SARC-CalF identificou 
o risco de sarcopenia em 
28,6% dos pacientes 
avaliados e estava 
associado ao IMC, força 
de preensão manual e 
estado nutricional 
através da ASG-PPP. 

 
Fonte: Elaborado pelos autores.
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Os resultados observados através dos artigos selecionados apoiam a hipótese 

de que o questionário SARC-CalF pode ser utilizado em todos os pacientes com 

câncer como ferramenta de rastreamento rápido para sarcopenia. E que se relaciona 

com outros fatores prognósticos como idade, localização do tumor, estadiamento da 

doença e estado nutricional dos pacientes. 

Vale ressaltar que a população em todos os estudos analisados apresentou 

idade predominante ≥ 60 anos, embora somente em um artigo de Maynardi et 

al.(2021) esse foi um dos critérios de inclusão, os demais estudos poderiam recrutar 

a população adulta inferior a essa idade. Em uma recente revisão sobre atualização 

da definição, consequências e diagnóstico da sarcopenia foi relatado que há vários 

anos a sarcopenia é reconhecida como uma condição inerente à idade pois sabe-se 

que o processo de depleção da massa muscular se inicia ainda na vida adulta, com 

mais intensidade após os 40 anos, com outros fatores de causalidade segundo 

condições clínicas e nutricionais dos pacientes (CRUZ-JENTOFT et al.,2019). 

Um ponto importante a ser discutido sobre os dados apresentados no Quadro 

1 diz respeito sobre o estadiamento avançado da doença em mais de 84% dos 

participantes no estudo de Maynardi et al. (2021), no estudo de Fu et al.(2020) cerca 

de 69,3% dos pacientes estavam em estágio IV e no estudo de Souza et al.(2020) 

destaca-se a ausência de estadiamento tumoral pois o local de coleta era um hospital 

de referência no tratamento cirúrgico não oncológico. Na fase avançada da doença a 

diminuição da função muscular é um dos indicadores de sobrevida além de ter 

associação também com a caquexia induzida por câncer que pode ocorrer em até 

80% dos pacientes nesse estágio (GULLETT et al., 2012; QUEIROZ et al., 2018).

 Uma limitação apresentada da presente revisão é que nenhum dos estudos 

analisados trouxeram informações sobre a composição da dieta dos pacientes, 

presença de aconselhamento ou intervenção nutricional mesmo em pacientes 

diagnosticados com desnutrição. Somente no estudo de Maynardi et al. (2021) foi 

identificado que 21% dos pacientes usavam suplementos nutricionais orais. A 

assistência do profissional nutricionista ao paciente oncológico se faz primordial 

devido a desnutrição ser um fator prejudicial regressor no processo de tratamento 

da doença (SAKA et al., 2011). Para aqueles em risco de sarcopenia, ou com provável 

sarcopenia, já pode ser indicado uma intervenção nutricional precoce com dieta 

hiperproteica, rica em proteína do soro/leucina associada à prática de atividade 
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física (BAUER et al., 2019; CRUZ-JENTOFT et al., 2019, CRUZ-JENTOFT et al., 2020; 

PRADO; PURCELL; LAVIANO, 2020). Sugerimos que em próximas pesquisas uma 

anamnese alimentar possa ser realizada com os pacientes e correlacionada com 

estado nutricional e o risco de sarcopenia precoce. 

Para classificação do estado nutricional a ASG-PPP é padrão ouro na triagem 

e acompanhamento do estado nutricional do paciente oncológico, isso porque, além 

de ser um instrumento de fácil aplicabilidade, permite uma análise imediata do 

estado e risco nutricional (SANTOS, 2021). Essa ferramenta mostrou associação 

importante com o SARC-CalF, além do IMC e força de preensão manual evidenciado 

pelo estudo de Souza et al.(2020) (QUADRO 1). 

Outro ponto a ser considerado limitante nos resultados da presente revisão 

foi em relação ao tipo de tratamento oncológico que o paciente estava sendo 

submetido, pois foram analisados somente pacientes durante o tratamento 

quimioterápico e cirúrgico. Não foi possível localizar pesquisas acerca da correlação 

da triagem da sarcopenia por meio do SARC-CalF com a avaliação de toxicidade do 

tratamento quimioterápico. E isso é importante pois a depender do grau de 

toxicidade apresentado poderá repercutir na ingestão alimentar do paciente que 

por sua vez pode comprometer o estado nutricional (ROCHA et al., 2019). Sugiro 

também que em próximas pesquisas a serem realizadas sejam investigadas a 

triagem da sarcopenia por meio do SARC-CalF com a presença e o grau de toxicidade 

de diversas terapêuticas antineoplásicas como imunoterapia, radioterapia e terapia 

hormonal. 

Além de avaliar a terapêutica como fator que pode comprometer o estado 

nutricional do paciente com câncer, é importante ressaltar que alguns tipos de 

tumor possuem maior impacto negativo no estado de saúde do indivíduo, tanto em 

relação a agressividade quanto a localização do tumor, isso porque os distintos tipos 

de câncer atuam de diferentes maneiras influenciando o estado nutricional, o 

prognóstico da doença, o tempo de permanência hospitalar e por sua vez o desfecho 

clínico e qualidade de vida destes pacientes (SANTOS, 2021). Por isso foi importante 

a realização dos estudos de Fu et al. (2020) e Souza et al. (2020) da revisão pois 

foram avaliados pacientes com tumores no trato gastrointestinal e glândulas anexas 

e pulmão e que ambos os tipos de tumores estão relacionados com elevada 

prevalência de desnutrição (SMIDERLE; GALLON, 2012). 
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As medidas antropométricas podem ser usadas para refletir o estado 

nutricional e em locais onde não existem outros métodos de diagnóstico de massa 

muscular pode ser usada para auxiliar no diagnóstico de sarcopenia, por ser um 

marcador de reserva muscular e que também prediz sobre desempenho e 

sobrevivência em idosos (ZAMBONI et al., 2019). A CP deve ser medida na maior 

proeminência da musculatura na panturrilha direita, de acordo com os seguintes 

pontos de corte: menor ou igual a 34 cm para homens; e menor ou igual a 33 cm para 

as mulheres. Tais valores categorizam os indivíduos como “massa muscular 

adequada” ou “perda de massa muscular” (MUSSOI, 2014; BARBOSA-SILVA et al., 

2015; CRUZ-JENTOFT et al., 2019;).  

No estudo de Maynardi et al. (2021) houve uma maior prevalência de 

sarcopenia ao adicionar CP ao SARC-F, (SARC-CalF), portanto, a sarcopenia se 

associa com a redução da massa muscular verificada pela CP (BARBOSA-SILVA et al., 

2016; YANG et al., 2018; YIHAN et al., 2019). Porém os autores destacaram que se 

houver mais tecido adiposo do que muscular pode mascarar uma possível 

sarcopenia (BARBOSA-SILVA et al., 2016). 

Todos os estudos apresentavam a limitação do tipo de estudo ser transversal 

que não nos permite estabelecer uma relação de causa e efeito e também amostras 

pequenas de pacientes avaliados em 2 estudos (SOUZA et al., 2020; MAYNARDI et 

al., 2021), somente em 1 estudo (FUet al., 2020) vemos uma amostra mais 

expressiva com 309 pacientes ao total (QUADRO 1). Entre os aspectos positivos da 

ferramenta SARC-CalF na prática clínica de rastreamento da sarcopenia estão o 

baixo custo, facilidade de aplicação, não invasivo e importância e com associação 

com os três fatores preditivos da sarcopenia (CRISTALDO et al., 2021). 

4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Este estudo concluiu que a hipótese de que o questionário SARC-CalF pode 

ser utilizado em pacientes com câncer como ferramenta de rastreamento rápido 

para sarcopenia e que está relacionado com outros fatores prognósticos como idade, 

localização do tumor, estadiamento da doença e estado nutricional dos pacientes. 

Sugerimos a necessidade de novos estudos para fortalecer esta hipótese, já que 

tiveram apenas 3 trabalhos identificados que usaram o questionário.  
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A CÁRIE DENTÁRIA NAS POPULAÇÕES 
INDÍGENAS E SEUS DETERMINANTES 
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Maria Eneide Leitão de Almeida ² 

RESUMO 

A cárie dentária é a doença bucal mais comum entre as populações indígenas. O alto 
índice de cárie está relacionado ao status socioeconômico, mudanças ambientais e 
históricas durante a expansão da civilização ocidental. O modelo de Dahlgren e 
Whitehead propõe um quadro de Determinantes Sociais da Saúde (DSS) que têm 
sido impactados no processo saúde-doença. O objetivo deste estudo foi revisar a 
literatura sobre a associação da cárie dentária com seus DSS em indígenas 
residentes no Brasil e no exterior. PubMed foi a base de dados utilizada na busca. 
Foram pesquisados artigos científicos publicados no período 2017-2021 utilizando 
os descritores “indigenous population”, “dental caries” e “social determinants of 
health”. Os critérios de exclusão foram revisões sistemáticas, estudos descritivos, 
artigos de opinião, publicações em outros idiomas fora do inglês e dados coletados 
antes de 2017. Cinco artigos preencheram os critérios e foram analisados. Estudos 
sugerem que os DSS influenciaram significativamente a experiência de cárie na 
população indígena. Os fatores-chave foram acesso à assistência odontológica, dieta, 
desvantagens socioeconômicas e determinantes psicossociais. Houve semelhanças 
entre os determinantes dos povos indígenas que vivem em diferentes localidades, 
independentemente da condição socioeconômica do país em que estão inseridos. 
Esses achados sugerem a grande necessidade de iniciativas de promoção da saúde 
bucal que considerem o contexto geral e o ambiente em que um indígena com altos 
índices de cárie vive e não apenas seus aspectos individuais. 
 
Palavras-chave: População indígena, Cárie dentária, Determinantes sociais da 
saúde. 
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1. INTRODUÇÃO 

As populações indígenas ao redor do mundo enfrentam historicamente uma 

grande disparidade socioeconômica, quando comparada aos não índios. Além de ter 

sido reduzida drasticamente em número por doenças e guerras, ainda são vítimas 

de estigma e racismo em muitas sociedades nas quais ainda estão inseridos 

(JAMIESON et al., 2007). Dessa forma, os indígenas estão entre as populações mais 

vulneráveis, e, portanto, necessitam de reflexão sobre experiências práticas de 

intervenção no campo da saúde direcionadas a esse grupo. 

A condição de saúde da população indígena está relacionada às 

transformações socioculturais, históricas e ambientais sofridas com o processo de 

expansão ocidental (JAMIESON et al., 2007). Até algumas décadas atrás, as 

populações indígenas apresentavam baixa frequência de cáries. Entretanto, um 

aumento da prevalência dessa condição tem sido observado nesses grupos, com 

taxas que variam de 32.5% a 89.2% de casos da doença, publicados por estudos 

brasileiros e internacionais. Dessa forma, a cárie dentária é a condição bucal mais 

prevalente nessas populações (GONÇALVES et al., 2015). 

Há uma relação forte entre a condição de vida dos indivíduos e o processo 

saúde-doença, já que a saúde, incluindo a saúde bucal, é o resultado de uma 

interação complexa entre fatores que são reconhecidos como os determinantes 

sociais da saúde (DSS) (SMITH et al., 2007). A Organização Mundial de Saúde (OMS) 

em 2010 define os DSS como as condições sociais em que as pessoas vivem e 

trabalham. Já para a Comissão Nacional sobre os Determinantes Sociais da Saúde em 

2006 (CNDSS) considera que os DSS são os fatores sociais, econômicos, culturais, 

étnicos/raciais, psicológicos e comportamentais que influenciam a ocorrência de 

problemas de saúde e seus fatores de risco na população.  

Nesse estudo optou-se pelo modelo de Dahlgren e Whitehead para compor o 

quadro de análise e a relação com a cárie dentária, devido a simplicidade gerada pela 

representação gráfica (Figura 4.1) e a facilidade de compreensão por públicos 

variados (SOBRAL; FREITAS, 2010). O modelo mostra as diversas camadas que os 

determinantes estão dispostos, com os indivíduos na base. A segunda camada 

destaca a influência do comportamento e estilos de vida de cada indivíduo. Na 

camada imediatamente externa estão as redes comunitárias e de apoio. Na camada 

seguinte estão as condições de vida e de trabalho, disponibilidade de alimentos e 
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acesso a serviços. Por fim, no nível mais externo localizam-se os 

macrodeterminantes, que são as condições econômicas, culturais e ambientais da 

população (BUSS; PELLEGRINI FILHO, 2007). 

 

 
Figura 4.1: Modelo de Dahlgren e Whitehead.  Fonte: Carvalho, 2013, p. 84 

 

É nesse contexto que esse trabalho busca investigar os estudos sobre a cárie 

dentária e os Determinantes Sociais da Saúde das populações indígena para compor 

um quadro empírico e teórico sobre o assunto, compreendendo que essa temática 

merece ser ampliada no cotidiano das pesquisas relativas ao ensino e a formação na 

saúde, bem como inserida nas políticas públicas de saúde e sociais. 

2. METODOLOGIA 

Para realização deste trabalho foi efetuada uma busca na literatura por 

artigos científicos com texto completo publicados sobre a saúde bucal das 

populações indígenas no Brasil e no mundo. A estratégia de busca utilizada 

selecionou artigos publicados no período de 2017 a 2021, no idioma inglês. A base 

de dado on-line consultada foi a PubMed. 

As palavras-chave escolhidas foram: ‘indigenous population’, ‘dental caries’ e 

‘Social Determinants of Health’ com base nos termos MeSH (Medical Subject 

Headings). No que se refere aos critérios de inclusão, optou-se por estudos 

relevantes ao tema mostrando alguma relação entre os DSS e cáries dentárias nas 

populações indígenas. Os artigos excluídos foram os que não avaliaram cárie 

dentária na população indígena ou DSS como foco principal, revisões de literatura, 
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estudos descritivos, dados coletados antes do ano de 2017, artigos de opinião e 

estudos não finalizados. 

Para sistematização dos resultados, os artigos selecionados foram lidos e os 

DSS identificados de acordo com o modelo de Dahlgren e Whitehead. Foram 

observadas as seguintes categorias de análise: Autores/Ano do estudo; Etnia/País; 

Determinantes Sociais da Saúde (DSS); Amostra (n). 

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

A pesquisa na base de dados escolhida resultou em cinco publicações que 

preenchiam os critérios de inclusão. Esses estudos estão sistematizados na Tabela 

4.1. Dois foram realizados na Austrália, dois no Canadá e um no Brasil, estudando 

respectivamente a população Aborígene, First Nation e Metis e Xavantes. 

Independentemente da localização geográfica da publicação, observou-se que as 

limitações a serem superadas são semelhantes nas populações estudadas.  

No estudo de Arantes et al. (2018) foram avaliadas variáveis relacionadas aos 

determinantes sociais e às lesões cariosas. Associação significante foi encontrada 

entre a doença cárie e indicadores socioeconômicos, cuidados de saúde bucal, 

padrões de aquisição de alimentos para a casa, sexo e idade. Esses resultados 

sugerem que a saúde oral da população avaliada (índios Xavantes) está associada a 

diferentes escalas epidemiológicas e históricas. O quadro histórico relaciona-se a 

crise territorial e demográfica devido ao rápido crescimento populacional desde 

1970, interferindo significativamente na economia, cuidados de saúde e perfil 

sociodemográfico entre os Xavantes. Mesmo diante das limitações desse estudo do 

tipo transversal, pode-se frisar a importância dos determinantes de saúde oral na 

história afetando grupos étnicos minoritários dentro de uma sociedade. 

Em outro estudo transversal, dessa vez na Austrália, a situação oral dos povos 

indígenas foi semelhante ao relatado no estudo brasileiro. A avaliação da condição 

bucal de crianças foi vista como insatisfatória. Os fatores que explicam o quadro 

estão relacionados à estrutura familiar na qual os infantes estão inseridos. Por 

exemplo, a condição de serem filhos de pais separados, vivendo em moradias de 

baixa renda e com pais que não trabalham em período integral e com baixa 

escolaridade contribuiu para uma maior experiência de cáries nesses indivíduos. 
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Esse estudo relaciona fortemente os determinantes sociais dos pais com a resultante 

da saúde oral dos filhos (FOLEY et al. 2021). 

As condições de moradia também interferiram significativamente na 

experiência de cárie dos indígenas. O estudo de TSAI & LAWRENCE (2021) mostrou 

associação positiva entre a superlotação doméstica e o índice de lesões cariosas em 

crianças. Outros fatores que contribuíram para piora da condição foram a 

insegurança alimentar, que trata da falta de acesso dos residentes aos alimentos, e a 

alta percepção de estresse pela matriarca. Dessa forma, é importante também 

considerar os fatores psicossociais para que se consiga uma menor ocorrência da 

doença cárie nessas populações. 

A publicação de Poirier et al. (2021) também aborda esse perfil de 

determinantes, adicionando informações a respeito da importância dos 

conhecimentos em saúde oral e em nutrição, visto que há um padrão dietético rico 

em consumo de processados, marketing nutricional enganoso e um elevado desejo 

por alimentos açucarados. Dessa forma, na tentativa de promover saúde nessa 

população, ações que envolvam o estímulo ao desenvolvimento de saberes a 

respeito da alimentação e de hábitos saudáveis orais seriam efetivas no controle da 

doença cárie.  

Outros desafios a serem superados incluem a falta de acesso aos serviços 

odontológicos, devido à distância geográfica e à falta de transporte (KYOON-ACHAN 

et al. 2021). 
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Tabela 4.1: Artigos selecionados com estudos que versam sobre determinantes sociais da 
saúde das populações indígena 

 
Estudo 

(Autor/Ano) 

Etnia/ País Determinante Social da Saúde (DSS) Amostra (n) 

ARANTES et 
al. 2018 

Índios 
Xavante/ 
Brasil 

Diferenças territoriais; Padrões de dieta; Uso de 
serviços de saúde odontológicos; 
Práticas de higiene oral 

1.337 

FOLEY et al. 
2021 

Aborígenes
/ Austrália 

Crianças indígenas; Crianças com pais de baixa 
escolaridade; Baixa renda; Crianças com pais 
separados;  

24.664 

TSAI & 
LAWRENCE, 
2021 

First 
Nations/ 
Canadá 

Superlotação doméstica; Insegurança alimentar; 
Alta percepção de estresse pela mãe; 344 

POIRIER et al. 
2021 

Aborígenes
/ Austrália 

Consumo de alimentos processados; 
Superlotação doméstica; Marketing nutricional 
enganoso; Desejo por açúcar; Falta de 
conhecimentos sobre saúde oral e nutrição; 

327 

KYOON-
ACHAN et al. 
2021 

First 
Nations e 
Metis/ 
Canadá 

Falta de rotina de higiene para crianças; Falta de 
acesso aos serviços de saúde odontológicos e à 
informação; Pobreza e insegurança alimentar. 

59 

4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Encontrou-se semelhança nos determinantes sociais das populações 

indígenas que viviam em diferentes localidades, independente da condição 

socioeconômica do país no qual estavam inseridos. O fato reflete uma condição bucal 

desfavorável para esses grupos, semelhante a outras populações consideradas 

marginalizadas.  

Os índios apresentaram alterações em seus padrões alimentares e culturais, 

pouco ou nenhum acesso a serviços odontológicos, dificuldades como 

isolamento/distanciamento geográfico, superlotação no ambiente doméstico, 

baixos níveis de escolaridade, renda e emprego influenciando negativamente na 

experiência de cárie no contexto nacional e internacional.  

Os estudos foram desenhados em cima de uma ou algumas comunidades 

próximas e podem não ser representativos para outras populações indígenas. Então, 

a generalização dos resultados deve ser feita com cautela, dado as particularidades 

de cada etnia.  

A compreensão das condições insalubres que interferem no estilo de vida dos 

indivíduos é importante para profissionais se solidarizarem e não atribuírem culpa 

ao paciente por seu atual estado de saúde. Esse achado também reforça a 

necessidade de iniciativas de promoção de saúde e políticas que levem em 
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consideração não só os aspectos individuais daqueles atingidos pela doença cárie, 

mas o contexto e ambiente em que a população se insere. 
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RESUMO 

A síndrome metabólica (SM) é um problema comum em pacientes com 
esquizofrenia e está associado ao aumento da mortalidade por doenças 
cardiovasculares. Este estudo investigou as principais alterações metabólicas em 
pacientes com esquizofrenia. Para construção desta revisão narrativa, foram 
analisados estudos publicados na base de dados do PubMed. Foram avaliados na 
pesquisa, paciente com diagnóstico de esquizofrenia, em uso de antipsicóticos. 
Nossa análise mostrou que pacientes com esquizofrenia apresentam maior IMC, 
níveis de LDL, níveis de TG, circunferência da cintura e circunferência do quadril. 
Concluiu-se que a utilização dos antipsicóticos atípicos por pacientes com 
esquizofrenia pode induzir a SM, além de um significativo aumento da composição 
da gordura corporal durante o tratamento com antipsicóticos de segunda geração. 
 
Palavras-chave: Esquizofrenia, Antipsicóticos, Composição corporal, Síndrome 
metabólica. 
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1. INTRODUÇÃO  

A Esquizofrenia é um transtorno mental grave, crônico e, comumente, 

deteriorante, de distribuição global, prevalência estável e sem diferenças entre 

gêneros que representa uma grande causa de anos de vida perdidos por 

incapacidade (CHARLSON et al., 2018). O diagnóstico da Esquizofrenia é definido 

pela presença de sintomas positivos (delírios, alucinações e desorganização 

comportamental), de sintomas negativos (perda da iniciativa, perda do autocuidado 

e dificuldade em expressar afetos) e déficit cognitivo (HOWES; MURRAY, 2014). 

A taxa de mortalidade em pacientes com esquizofrenia é significativamente 

maior do que na população em geral. Sendo a principal suspeita, a introdução de 

antipsicóticos. Apesar da crescente preocupação e seus efeitos adversos, os 

Antipsicóticos de Segunda Geração (ASG) se estabeleceram como uma corrente 

dominante (KELLY AC. et al., 2014). 

Indivíduos com síndrome metabólica (SM), de acordo com os critérios da 

Federação Internacional de Diabetes (FID) exigem que o paciente tenha obesidade 

central (circunferência da cintura maior que 94 cm em homens e mais de 80 cm em 

mulheres) e a presença de dois dos quatro sinais como TG superior a 1,7 mmol/L 

(150 mg/dl); lipoproteína de alta densidade abaixo de 1,03 mmol/L (40 mg/dl) em 

homens e 1,29 mmol/L (50 mg/dl) em mulheres,  pressão arterial sistólica acima de 

130 mmHg ou diastólica acima de 85 mmHg (ou com tratamento de hipertensão 

previamente diagnosticada) e concentração de glicose sérica superior a 5,6 mmol/L 

(100 mg/dl) (ou diabetes tipo 2 previamente diagnosticado) (SAMSON; GARBER, 

2014). 

Nesse contexto, as alterações metabólicas na esquizofrenia, ganharam forte 

atenção como objeto de estudo. Há extensa literatura sobre a SM no contexto do uso 

de antipsicóticos. Em muitos casos, a troca ou descontinuação dos antipsicóticos não 

é viável e os médicos podem ter que persistir com o mesmo medicamento, apesar 

do reconhecimento da SM. O ganho ponderal é tão pronunciado com o uso dos 

atípicos que se levantou a possível associação entre o ganho de peso induzido pelos 

antipsicóticos e o benefício terapêutico, mais observada em pacientes tratados com 

olanzapina ou clozapina (RABEN et al., 2018). 

Esta revisão tem o objetivo de analisar as principais alterações metabólicas e 

da composição corporal em pacientes com esquizofrenia e avaliar como as 
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alterações metabólicas estão associadas ao uso de antipsicóticos em pacientes com 

esquizofrenia. Foi realizada uma pesquisa bibliográfica na busca de artigos elegíveis 

publicados até 1º de novembro de 2021 na base de dados eletrônica do PubMed. Os 

termos de pesquisa foram: Metabolic changes OR body composition) AND 

schizophrenia. Além disso, uma busca manual de referências foi realizada para 

artigos relevantes. O português e o inglês foram idiomas aplicados na estratégia de 

pesquisa. Nossa pesquisa foi restrita a trabalhos do tipo “open acess”. A população 

analisada nos estudos foram pessoas com diagnóstico de esquizofrenia em uso de 

antipsicóticos, comparados com indivíduos que não fazem uso de antipsicóticos. Os 

critérios de inclusão e exclusão dos artigos obtidos são descritos em fluxograma 

como segue na Figura 5.1. 

 

 
Figura 5.1:  Fluxograma do processo de seleção dos artigos. 
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2. DOENÇAS METABÓLICAS NA ESQUIZOFRENIA  

A esquizofrenia está associada a um risco aumentado de uso de substâncias, 

piora na qualidade de vida, ganho de peso e anormalidades lipídicas. As alterações 

metabólicas em pacientes com esquizofrenia são conhecidas por seus efeitos 

colaterais durante o tratamento de médio a longo prazo de drogas antipsicóticas. 

Desde a introdução da clorpromazina em 1952, os antipsicóticos de primeira 

geração (APGs) mudaram drasticamente os cuidados psiquiátricos, permitindo que 

muitos pacientes com doenças mentais debilitantes e graves se reintegrarem à 

sociedade. Estes fármacos neutralizam predominantemente os sintomas positivos 

da esquizofrenia através de mecanismos que permanecem desconhecidos. Estudos 

corroboram a teoria dopaminérgica da esquizofrenia, mostrando que os 

antagonistas D2, como os APGs, atuam em diferentes vias dopaminérgicas 

(mesolímbica, mesocortical, nigroestriatal e tuberoinfundibular) para controlar a 

sintomatologia da esquizofrenia.  

No entanto, os APGs estão associados a efeitos colaterais extrapiramidais, 

como discinesia e distonia. Na tentativa de minimizar estes efeitos uma variedade 

de novos agentes foi investigada na década de 1990, levando à aprovação dos 

antipsicóticos de segunda geração (ASG), que são a base para pacientes com 

esquizofrenia e outros transtornos psicóticos (PATEL, et al.  2014). No entanto, 

observações clínicas revelaram uma variedade de disfunções metabólicas discretas 

em uma proporção relevante de pacientes em uso de ASG, como ganho de peso 

corporal anormal, hiperglicemia e dislipidemia (COHEN, Dan et al, 2006; CASEY, 

2004).  

Esses efeitos colaterais (Tabela 5.1) sugerem que o uso de ASG tem efeitos 

indiretos em diferentes tecidos e sistemas periféricos, incluindo depósitos de 

gordura, fígado e células imunes. 
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Tabela 5.1:  Lista dos antipsicóticos de primeira e segunda geração e seus perfis de efeitos 
colaterais. 

Antipsicóticos 
Efeitos colaterais 

extrapiramidais em humanos 

Efeitos colaterais metabólicos em 

humanos 

 Sedação 
Deficiência 

cognitiva 

Discinesia 

tardia 
Diabetes 

Aumento de 

lipídios/ 

dislipidemia 

Hiperprolacti-

nemia 

Clorpromazina + + + + + + + + + + + + + 

Haloperidol + 0 + + 0/+ 0/+ + + 

Pimozida 0/+ + + + + 0/+ 0/+ + + 

Clozapina + + + + + + 0 + + + + + + 

Olanzapina + / + + + + 0/+ + + + + + + + 

Aripiprazol 0/+ 0 0/+ 0/+ 0/+ 0 

Quetiapina + + + / + + 0/+ + + + + 0 

Risperidona + 0 0/+ + + + + + 

Ziprasidona + 0 0/+ 0/+ 0/+ + 

Blonanserin 0/+ 0 + 0/+ + + 

0: nenhum; 0/+ esporádico; +: ocasionalmente; ++: recorrente; +++ com muita frequência.  
Fonte: FERREIRA, 2020. 

 

Como órgão endócrino, o tecido adiposo participa dos processos 

inflamatórios, produzindo grande variedade de peptídeos bioativos, incluindo 

citocinas e as chamadas adipocinas, como leptina e adiponectina. Esses peptídeos 

têm ações locais e distantes relacionadas à modulação do metabolismo lipídico e da 

glicose e no balanço energético (LUO; LIU., 2016). Dada a desregulação metabólica 

em alguns pacientes em uso de ASG, uma melhor compreensão dos efeitos dessas 

drogas é importante para elucidar os mecanismos a essas disfunções nos pacientes.  

Pacientes avaliados em primeiro episódio de psicose no Centro de Saúde 

Mental de Chengdu, (CMHC) com idade entre 21,1 ± 3,4 anos e escolaridade de 11,3 

± 3,6 anos, demostraram não havendo uma diferença significativa na idade, 

educação, IMC, taxa de ideação suicida, plano suicida e de tentativa de suicídio entre 

homens e mulheres rm relação ao grupo controle. Porém, a taxa de tabagismo (0,0 

vs. 65,5 %) foi significativamente diferente (todos p <0,01) (ZHANG et al., 2021). 

Também foram avaliados os níveis de ácido úrico (AU), homocisteína (HC), 

colesterol total (CT), triglicerídeo (TG) e prolactina (PRT). Os resultados 

demostraram diferenças significativas no ácido úrico (p <0,001), HC (p <0,01) e TG 

(p <0,05) entre os grupos. Essas diferenças ainda foram significativas quando 
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ajustados para idade, escolaridade, IMC e tabagismo (p <0,05). Além disso, não 

foram demonstradas diferenças significativas nos níveis de colesterol total (CT) (p 

> 0,05) e prolactina (PRL) (p > 0,1). (ZHANG et al., 2021) 

As anormalidades metabólicas antes e durante a terapia antipsicótica da 

esquizofrenia é importante devido às implicações práticas no manejo desses 

pacientes. Resultados indicam que os pacientes apresentam alterações metabólicas 

antes do tratamento antipsicótico sendo mais prevalente em mulheres. Em meta-

análise Frydecka et al. (2017) observaram que pacientes com primeiro episódio de 

psicose tinham níveis significativamente mais baixos de CT, bem como níveis mais 

elevados de TG em comparação com os controles. Estudos anteriores mostraram 

níveis significativamente altos de HC e PRT na esquizofrenia em pacientes que ainda 

não iniciaram tratamento com antipsicóticos (LIU et al., 2019).  

Alguns estudos de caso-controle em pacientes virgens de antipsicóticos com 

primeiro episódio de psicose encontraram resultados semelhantes (ZHOU et al., 

2021, CORDES et al., 2017). No entanto, não está claro se esses estudos excluíram 

indivíduos com comorbidades médicas, especialmente diabetes tipo dois, tornando 

complicado descartar os efeitos de confusão das comorbidades médicas. 

Pacientes com esquizofrenia avaliados por Kornetova et al. (2019), dividiram 

dois grupos de pacientes em reinício de antipsicóticos atípicos com (n = 43; 37,7%) 

ou sem (n = 71; 62,3%) SM. Os resultados demostraram não haver diferença 

estatisticamente significativa com relação às mudanças dos indicadores para o 

percentual de gordura corporal total (p = 0,3090), nível de gordura visceral (p = 

0,5408), peso corporal (p = 0,1148) e IMC (p = 0,2579) durante um tratamento de 6 

semanas para pacientes com SM. Apenas a dobra total de gordura e a circunferência 

da cintura sofreram alteração (p = 0,0067 e p = 0,0342, respectivamente).  No 

entanto, foram observadas mudanças todos os indicadores no grupo sem SM entre 

elas a porcentagem de gordura corporal total (p < 0,0001), nível de gordura visceral 

(p = 0,0010), dobra de gordura total (p < 0,0001), circunferência da cintura (p = 

0,0002), peso corporal (p < 0,0001) e IMC (p < 0,0001).  

Já o metabolismo da glicose em pacientes com SM após um tratamento, tanto 

o nível de TC quanto o índice aterogênico aumentaram significativamente neste 

grupo de pacientes (p = 0,021 e p = 0,029, respectivamente). Em contraste, houve 

um aumento significativo do metabolismo da glicose (p < 0,001), HOMA-IR [modelo 

de avaliação da homeostase da resistência à insulina (p = 0,023) ] e dos parâmetros 
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do metabolismo lipídico [triglicerídeos (p < 0,001), VLDL [lipoproteínas de muito 

baixa densidade (p < 0,001) ] e índice aterogênica (p = 0,042) ] em pacientes sem 

SM após um tratamento de 6 semanas.  

Pacientes com SM tratados com olanzapina, quetiapina e risperidona não 

tiveram mudanças nos indicadores de composição de gordura após um tratamento 

de 6 semanas. Porém, os pacientes sem SM que voltaram a utilizar olanzapina e 

quetiapina, todos os indicadores de composição de gordura aumentaram 

significativamente. Em pacientes sem SM que usaram risperidona, os seguintes 

parâmetros de gordura aumentaram significativamente como o percentual de 

gordura corporal total (p = 0,020), circunferência da cintura (p = 0,020), peso 

corporal (p = 0,002) e IMC (p = 0,001). (KORNETOVA et al., 2019).   

Uma limitação no estudo de Kornetova et al., (2019), foi que os pacientes com 

SM eram mais velhos (39) {30; 52} do que os pacientes sem SM (32) [27; 37] (p= 

0.00050).  Este resultado é consistente com os dados de Mitchell et al. (2011) que 

indicaram um aumento na frequência de SM em pacientes com esquizofrenia acima 

de 38 anos. Mas, a influência mais forte na taxa de SM é a duração da esquizofrenia. 

Esta conclusão corresponde aos achados em relação à duração da doença 

significativamente maior e idade semelhante de início no grupo de pacientes com e 

comparados com aqueles sem SM (KORNETOVA et al., 2019).  

É importante destacar que o período de observação da composição da 

gordura corporal e parâmetros bioquímicos foi de 6 semanas. Um curto período 

para avaliar as mudanças na composição da gordura corporal e nos parâmetros 

bioquímicos. Além disso, de acordo com as “Meta-diretrizes” para o manejo de 

pacientes com esquizofrenia Stahl et al. (2013), a adequação do ensaio de 

tratamento deve ser avaliada em um mínimo de 3 semanas e um máximo de 6 

semanas antes de grandes mudanças no regime de tratamento. A composição da 

gordura corporal aumento significativo durante o tratamento com antipsicóticos de 

segunda geração (ASG) reiniciados em 6 semanas em relação a todos os indicadores 

no grupo sem SM.  

Isso corrobora com os resultados em pacientes com SM, que mostraram 

apenas aumento significativo na dobra de gordura total e na circunferência da 

cintura. Outros indicadores neste grupo foram relativamente estáveis. Pacientes 

com SM, tiveram alterações apenas no aumento da quantidade de gordura 

subcutânea, enquanto no grupo sem SM, tanto a gordura subcutânea quanto a 
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visceral estavam aumentadas. Foi sugerido que a obesidade visceral é o principal 

determinante da resistência à insulina, representando as alterações fisiopatológicas 

básicas que levam à SM e, como consequência, ao diabetes. Este trabalho também 

destaca a diferença de idade entre os grupos com e sem SM como uma limitação. 

Porém, a média de idade em cada grupo está na mesma coorte etária (20–39 anos) 

para mensurar o percentual de gordura corporal de acordo com dados obtidos em 

estudo de diferentes grupos étnicos (KAHN et al., 2000; GALLAGHER et al., 2000). 

Estudos confirmam a tolerância à glicose diminuída, dislipidemia e aspectos 

relacionados da síndrome metabólica em pacientes virgens de tratamento com 

esquizofrenia, em comparação com controles saudáveis. Em estudo de caso-

controle, quase um quarto dos pacientes apresentava tolerância à glicose diminuída 

na linha de base. Os pacientes com esquizofrenia também apresentaram maiores 

níveis de glicose em jejum e maior resistência à insulina. No entanto, em 

comparação com os controles, os pacientes com esquizofrenia apresentaram 

maiores IMC, Lipoproteína de Baixa Densidade (LDL), TG, circunferência da cintura 

e circunferência do quadril (FERNANDEZ-EGEA et al., 2009; ENEZ DARCIN et 

al., 2015).  

Mesmo com tantas evidências, ainda não está totalmente claro até que ponto 

esses fatores confundidores e a tolerância à glicose prejudicam os pacientes com 

esquizofrenia, embora esses parâmetros antropométricos diferem entre casos e 

controles antes da oportunidade de intervenção farmacológica (Chen et al., 2016). 

Em estudo que avaliou a evolução a longo prazo do estado metabólico em pacientes 

com esquizofrenia com antipsicóticos de segunda geração e com período médio de 

observação de 389,9 ± 162,4 dias, a prevalência de SM foi aumentada de 35,1 % para 

45,0 %. A taxa de incidência foi de 29,6%, enquanto a taxa de normalização foi de 

26,4%. Os fatores de risco que afetaram a incidência foram a idade (OR = 1,09, IC 

95%: 1,03-1,17), valores contínuos de linha de base dos escores de risco de 

síndrome metabólica (OR = 1,77, IC de 95%: 1,29–2,55) e peso corporal basal (OR = 

1,06, IC de 95%: 1,01–1,13). A normalização foi influenciada pela idade (OR = 0,74, 

IC 95%: 0,57-0,89) e peso corporal basal (OR = 0,85, IC 95%: 0,72-0,95). 

Na avaliação dos perfis lipídicos em pacientes com esquizofrenia, a 

dislipidemia pode ser induzida por olanzapina, aumentam o risco de doença 

cardiovascular. Um aumento induzido por olanzapina foi observado nos níveis 

plasmáticos de TG, CT e LD em pacientes com esquizofrenia (todos com P < 0,05). 
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Em meta-análise Li, Rong et al (2020) avaliaram 21 estudos sobre os efeitos da 

olanzapina nos perfis lipídicos demonstraram que as características clínicas da 

dislipidemia foram caracterizadas por uma elevação de TG, TC e LDL-C, sem 

alterações significativas em HDL-C.  

Atualmente, evidências sugerem que o tratamento com olanzapina pode 

promover vários distúrbios cardiometabólicos, como dislipidemia em pacientes 

esquizofrênicos, contribuindo para redução da expectativa de vida em comparação 

com a população em geral (McDonnell DP., 2011). 

Nos primeiros casos publicados de hipertrigliceridemia associada à 

olanzapina, Sheitman et al., (2002) acompanharam nove pacientes em olanzapina 

por 16 meses e observaram um aumento no TG sérico da média basal de 170 mg/dl 

(faixa de 25-200 mg/dl) para a média de 240 mg/dl (faixa de 135-369 mg/dl), com 

cinco pacientes apresentando aumento > 50% no TG sérico. Outras pesquisas 

associaram a olanzapina a um risco cinco vezes maior de desenvolver 

hiperlipidemia em comparação com a ausência de exposição a antipsicóticos (Abdel-

Maksoud., 2002). Essa associação permanece obscura, de forma que o ganho de peso 

e outras comorbidades metabólicas devem ser identificadas com os mesmos 

objetivos do tratamento da população em geral (DAYABANDARA et al., 2017; 

RABEN et al., 2018).  

Como uma das limitações desta revisão, podemos destacar nossa análise 

restrita aos trabalhos do tipo “open acess”, não sendo possível avaliar outras 

plataformas devido a política de acesso e restrições ao conteúdo de trabalho de 

forma completa. A análise entre as aplicações terapêuticas dos antipsicóticos e os 

seus efeitos metabólicos nos pacientes psiquiátricos é uma janela que se abre para 

novas pesquisas e estudos que possam avaliar a qualidade de vida e as possíveis 

alterações metabólicas associadas ao uso contínuo dos antipsicóticos nos 

transtornos mentais graves. 

 Embora os mecanismos pelos quais os antipsicóticos influenciam a 

inflamação sistêmica, gasto e ingestão de energia, regulação da homeostase de 

lipídios e glicose permaneçam obscuros existindo a necessidade de novas hipóteses. 

Assim, a continuidade de novas pesquisas são fundamentais para novos insights 

para entender completamente o efeito dessas terapias, a fim de desvendar sua 

relevância clínica. 
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3. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

A utilização dos antipsicóticos atípicos pode induzir SM, um problema 

comum em pacientes com esquizofrenia que está associado ao aumento da 

mortalidade por doenças cardiovasculares. Apesar dos grandes avanços na 

compreensão das consequências metabólicas do tratamento com ASG, mais 

investigações são necessárias para abordar e plenamente o impacto dos ASG nos 

diferentes depósitos de tecido adiposo do organismo e o interatoma entre moléculas 

inflamatórias, adipocinas e outros compostos ativadores ou inibidores, bem como 

as conexões entre o SNC e a gordura. 
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RESUMO 

A doença cardiovascular (DCV) é a sua principal causa de morte Artrite Reumatoide (AR). A 
aterosclerose é mais grave e prevalente nesses pacientes. O estresse oxidativo relacionado a 
patogênese da AR pode estar associado a esse risco. Tratamentos complementares que possam 
reduzir o risco de DCV na AR têm sido avaliados. O objetivo deste estudo foi avaliar o uso de 
suplementos orais antioxidantes nos pacientes com AR e sua relação com os fatores de risco para 
DCV, realizado através da análise de artigos publicados na base de dados PubMed. A sesamina, 
constituinte do gergelim, e produtos lácteos suplementados com n-3 LC-PUFA, um ácido graxo de 
cadeia longa, foram avaliados em ensaios clínicos randomizados, duplo-cego e controlado por 
placebo, em pacientes com AR. A suplementação com sesamina diminuiu parâmetros de oxidação e 
aumentou os níveis do colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL-C) em pacientes com AR (p 
= 0,020 e p = 0,007 respectivamente), além de diminuir peso, índice de massa corporal, relação 
cintura-quadril, gordura corporal, pressão arterial sistólica e a concentração de triglicerídeos, 
colesterol total e colesterol de lipoproteína de baixa densidade [LDL-C]) em comparação com os 
valores basais (p < 0,05). Em relação a produtos lácteos suplementados com n-3 LC-PUFA, observou-
se melhora nos lipídios séricos, aumento do HDL e diminuição da lipoproteína A, sem melhora na 
atividade da doença. A suplementação de sesamina e n-3 LC-PUFA, substâncias reconhecidas pelo 
potencial antioxidante, resultaram em redução de parâmetros relacionados a um maior risco de DCV 
em pacientes com AR.  
 
Palavras-chave: Artrite reumatoide, Doença cardiovascular, Infarto do miocárdio, Acidente vascular 
cerebral, Estresse oxidativo. 
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1. INTRODUÇÃO 

A artrite reumatoide (AR) é uma doença inflamatória autoimune, 

caracterizada por poliartrite simétrica, com especial envolvimento das pequenas 

articulações das mãos e pés, podendo levar à destruição óssea e cartilaginosa. 

Registra-se a ocorrência dessa doença entre 0,5 e 1%, da população, sendo duas a 

três vezes mais comum no sexo feminino (HOCHBERG, 2011). No Brasil, a 

prevalência de AR em adultos varia de 0,2% a 1%, o que corresponderia a uma 

estimativa de 1.300.000 pessoas acometidas (MARQUES NETO et al., 1993). A AR é 

uma doença crônica com potencial de dano articular irreversível, acarretando altos 

custos para o indivíduo acometido e para a sociedade, que tem seu pico de incidência 

entre a 4ª e 5ª décadas de vida, acometendo pacientes em idade produtiva 

(HOCHBERG, 2011). 

Além da doença articular, a AR é associada a uma série de comorbidades, 

sendo a doença cardiovascular (DCV) a principal causa de mortalidade nesses 

pacientes (GUALTIEROTTI et al., 2017). De fato, pacientes com AR experimentam 

eventos cardiovasculares mais cedo e tem menor expectativa de vida do que o 

restante da população. Evidências sugerem que a aterosclerose tem etiopatogenia 

inflamatória e isso tem levado muitos pesquisadores a relacionar condições 

inflamatórias, como a AR, ao aumento do risco cardiovascular (RCV) (PETERS et al., 

2010). Ainda, estudos mostram maior risco de infarto do miocárdio silencioso, 

angina sem sintomas e morte súbita na AR (CHUNG et al., 2005). Acredita-se que a 

doença coronariana se comporta de maneira diferente em pacientes com AR e que o 

risco não pode ser explicado somente pelos fatores de risco tradicionais para DCV 

(Del RINCON et al., 2001). 

A despeito do reconhecimento do papel da inflamação na formação da placa 

do ateroma, os mecanismos celulares e moleculares que formam a base dessa 

aterosclerose acelerada nos pacientes com AR ainda não são completamente 

compreendidos. 

Além dos níveis aumentados de citocinas pró-inflamatórias, a patogênese da 

AR também está relacionada ao estresse oxidativo (ALCARAZ & FERRÁNDIZ, 2020). 

Em resposta aos agentes citotóxicos, as células desenvolveram mecanismos de 

proteção contra o estresse celular, através da produção de enzimas e proteínas 

antioxidantes que previnem a morte celular (LU et al., 2016). 
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Tratamentos complementares aos tradicionais com potencial de reduzir 

complicações com baixo custo associado e pequenas intervenções em pacientes com 

AR têm demonstrado dados promissores (Gautam & Jachak, 2009).  

A busca de artigos que serviu de base para este trabalho foi realizada no 

banco de dados PubMed. De sete artigos encontrados, dois enquadraram-se nos 

preceitos da análise temática. 

2. DISCUSSÃO 

O risco de mortalidade por causas cardiovasculares (doença isquêmica 

coronariana e acidentes vasculares cerebrais) é superior em pacientes com artrite 

reumatoide (AR), quando comparados com a população em geral (Solomon et al., 

2006). O aumento da morbimortalidade não pode ser inteiramente explicado pelos 

fatores de risco CV (cardiovascular) tradicionais (hipertensão, diabetes mellitus, 

dislipidemia, obesidade e estilo de vida sedentário) (ALCARAZ & FERRÁNDIZ, 

2020). 

Pacientes com AR apresentam aterosclerose e calcificação coronária mais 

precoce e mais extensa em relação a indivíduos sem AR (ADAWI et al., 2019). 

Considerando as bases da fisiopatologia da AR, a resposta inflamatória e o estresse 

oxidativo também podem atuar no incremento desse risco nos pacientes com AR 

(ALCARAZ & FERRÁNDIZ, 2020). 

O estresse oxidativo e o status do antioxidante são fatores importantes na 

patogênese da AR (CHOY, 2012; Chandankhede & Gupta, 2013). Há evidências de 

que os níveis de malondialdeído (MDA), um biomarcador de peroxidação lipídica, 

encontram-se elevados no soro e no líquido sinovial de pacientes com AR, e podem 

estar envolvidos na degradação da matriz articular (Vasanthi et al., 2009; 

Mohammadshahi et al., 2013). 

Tratamentos complementares aos tradicionais que possam reduzir 

complicações com baixo custo e pequenas intervenções no manejo da AR têm 

demonstrado benefícios (Gautam & Jachak, 2009). A reduzida quantidade de 

estudos publicados analisando o papel dessas substâncias na AR é um fator limitante 

da nossa revisão. 

 Uma das plantas medicinais que já foi categorizada com essa potencialidade 

é o gergelim (Sesamum indicum L.). As sementes de gergelim apresentam uma 
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quantidade considerável de óleo, proteína e lignanas (Sankar et al., 2006; Sankar et 

al., 2011). Estudos mostram que a sesamina, uma das lignanas mais abundantes na 

semente de gergelim, tem função antioxidante, anti-hipertensiva, antiobesidade, 

além de efeitos hipolipemiantes (Nakano et al., 2008; Miyawaki et al., 2009; Rogi et 

al., 2011; Yuliana et al., 2011). Em ratos diabéticos, ela mostrou papel protetor 

contra o estresse oxidativo (Khaneshi et al., 2013). Eftekhar Sadat et al. (2013) 

observaram efeito antioxidante e anti-inflamatório do gergelim em pacientes com 

osteoartrite de joelho. 

HELLI et al. (2016) avaliaram a sesamina nos índices antropométricos, perfil 

lipídico, pressão arterial e marcadores de estresse oxidativo em mulheres com AR. 

Realizou-se um ensaio clínico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo, 

no qual 44 pacientes com AR foram divididos aleatoriamente em dois grupos 

(intervenção e controle). As pacientes consumiram 200 mg/dia de suplemento de 

sesamina ou placebo por seis semanas. No início e ao final do estudo, foram 

avaliados os índices antropométricos, a pressão arterial, perfil lipídico, MDA e a 

capacidade antioxidante total (TAC). Ao final do estudo, a suplementação com 

sesamina diminuiu significativamente os níveis séricos de MDA (p = 0,018) e 

aumentou os níveis de TAC e do colesterol de lipoproteína de alta densidade (HDL-

C) em pacientes com AR (p = 0,020 e p = 0,007, respectivamente). No grupo da 

sesamina, a média de peso, índice de massa corporal, relação cintura-quadril, 

gordura corporal, pressão arterial sistólica e a concentração de outros perfis 

lipídicos (triglicerídeos, total colesterol e colesterol de lipoproteína de baixa 

densidade [LDL-C]) também diminuíram significativamente ao final de estudo em 

comparação com os valores basais (p < 0,05). No entanto, a diferença entre os dois 

grupos não foi estatisticamente significativa (p > 0,05). 

Dawczynski et al. (2009) avaliaram o PUFA (ácidos graxos insaturados) de 

cadeia longa n-3 (n-3 LC-PUFA) na AR. Esse ácido graxo está envolvido em muitos 

processos fisiológicos por meio de sua influência na fluidez da membrana, síntese 

de eicosanóides, afinidade de receptores, sinalização celular e expressão gênica 

(Holub, 2002; Adam et al., 2003) e pode levar a uma redução na produção de 

citocinas pró-inflamatórios e enzimas que degradam a cartilagem (Cleland et al., 

2003). Consequentemente, a sua ingestão pode modular diretamente a síntese de 

eicosanóides e citocinas, melhorando doenças cardiovasculares e inflamatórias. 
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Foram avaliados os efeitos de produtos lácteos suplementados com n-3 LC-

PUFA sobre a inflamação e os parâmetros imunológicos, biomarcadores de estresse 

oxidativo, lipídios séricos e atividade da doença em pacientes com AR. Quarenta e 

cinco indivíduos (quarenta e três mulheres e dois homens) foram divididos 

aleatoriamente em dois grupos nesse estudo duplo-cego controlado por placebo por 

12 semanas. Os resultados evidenciaram que os laticínios em geral melhoraram os 

lipídios séricos, aumentando o HDL e diminuindo a lipoproteína A. A suplementação 

com n-3 LC-PUFA diminuiu o TAG. O n-3 LC-PUFA não aumentou os biomarcadores 

de estresse oxidativo, como 8-iso-PGF2a e 15-ceto-di-hidro PGF2a. O consumo por 

doze semanas de produtos lácteos com n-3 LC-PUFA diminuiu a excreção de 

hidroxipiridínio em ligações cruzadas, e diminuiu a pressão arterial diastólica, no 

entanto não melhorou a atividade da doença (DAWCZYNSKI et al., 2009). 

A DCV apresenta uma maior prevalência em pacientes com AR que a 

população geral, além dos fatores de risco tradicionais, a inflamação e o estresse 

oxidativo parecem estar relacionados com a patogênese da aterogênese na AR. 

Tratamentos orais antioxidades com baixo custo e toxicidade podem representar 

alternativas promissoras e de fácil implementação no tratamento desses pacientes.  

3. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Os resultados demonstram que a suplementação de sesamina e de produtos 

lácteos com n-3 LC-PUFA, substâncias reconhecidas pelo potencial antioxidante, 

resultaram em redução de parâmetros relacionados a risco CV em pacientes com 

AR. 
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RESUMO 

O Transtorno do Espectro Autista (TEA) é um alteração do neurodesenvolvimento 
que vem progressivamente aumentando de incidência ao longo dos anos. Seus 
mecanismos etiológicos não são completamente conhecidos, porém o desbalanço no 
sistema imune pode estar na sua origem. Uma série de estudos procurando 
relacionar citocinas e o diagnóstico de TEA, suas comorbidades e alterações têm sido 
realizados. Este estudo trata-se de uma mini-review onde será realizada uma 
descrição dos principais trabalhos publicados nos últimos anos sobre 
biomarcadores inflamatórios para o diagnóstico de autismo. Apesar de haver 
evidências de que a elevação de citocinas possa estar relacionadas com desfecho 
posterior de TEA, não parece haver consenso sobre quais poderiam ser 
biomarcadores confiáveis, sendo necessários mais estudos para estabelecer este 
tipo de relação. 
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1. INTRODUÇÃO 

Transtorno do Espectro Autista (TEA) são transtornos do 

neurodesenvolvimento caracterizados por dificuldades persistentes de 

comunicação social com interesses restritos simultâneos, atividades repetitivas e 

anormalidades sensoriais (AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013; 

EDITION; OTHERS, 2013). 

Sua incidência tem aumentado ao longo dos anos e de acordo com a última 

publicação do Central for Disease Control and Prevention (CDC) sua prevalência 

evoluiu de 1:166, em 2004, para 1:44 de acordo com dados publicados em 2021 

(MAENNER et al., 2021).  

A etiologia deste transtorno do desenvolvimento não é completamente 

esclarecida Entre as possíveis causas do TEA, estão fatores genéticos, doenças 

ligadas a distúrbios do metabolismo, fatores tóxicos e ambientais, bem como suas 

combinações sendo possíveis etiologias de causas diversas (KHRAMOVA et al., 

2017). Uma das hipóteses é que tais fatores podem desencadear, já intraútero uma 

resposta inflamatória materna (MIA) e que pode perdurar nos primeiros anos de 

vida e através desse desbalanço do sistema imune ocorrem possíveis alterações na 

formação, conexão de sinapses e também alterações da micróglia, entretanto o 

mecanismo subjacente a essas modificações ainda não é completamente conhecido 

(JYONOUCHI; GENG; BUYSKE, 2017; KHRAMOVA et al., 2017; MATTA; HILL-

YARDIN; CRACK, 2019) 

Dentre os marcadores inflamatórios comumente avaliados nos estudos 

observamos dois grandes grupos: as citocinas e as quimiocinas. As citocinas são 

proteínas solúveis, de baixo peso molecular, produzidas geralmente em resposta ao 

estímulo antigênico, e que funcionam como um mensageiro químico para regulação 

do sistema imune adaptativo e inato (PEREIRA et al., 2009). As quimiocinas, por sua 

vez, são um subgrupo de citocinas que apresentam peso molecular entre 7 e 15 kDa. 

Essas moléculas podem ter ação pró-inflamatória ou função de homeostase estando 

envolvidas no controle de migração celular durante o desenvolvimento ou 

manutenção dos tecidos (PALOMINO; MARTI, 2015). 

O objetivo deste estudo é avaliar quais as principais citocinas descritas ou 

correlacionadas ao TEA e se há alguma perspectiva de que os mesmos possam 

auxiliar no processo de detecção precoce de TEA como biomarcadores. 

https://paperpile.com/c/znDAlA/TiAH+Z38S
https://paperpile.com/c/znDAlA/TiAH+Z38S
https://paperpile.com/c/znDAlA/8A0v
https://paperpile.com/c/znDAlA/iQ0d
https://paperpile.com/c/znDAlA/iQ0d
https://paperpile.com/c/znDAlA/7ZVm+iQ0d+rbXQ
https://paperpile.com/c/znDAlA/7ZVm+iQ0d+rbXQ
https://paperpile.com/c/znDAlA/1Gc9
https://paperpile.com/c/znDAlA/P3HQ
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2. METODOLOGIA 

Este estudo trata-se de uma mini-review, de caráter narrativo e qualitativo. 

Foram utilizadas as seguintes plataformas para busca e seleção dos artigos: PubMed 

e Google Scholar.  Os descritores utilizados foram: “autismo”, “sangue”, 

"biomarcadores” e “citocinas”. Os  artigos mais analisados nesta revisão foram 

principalmente aqueles publicados entre os -dos anos de 2017 a 2021. Para esta 

pesquisa, foi considerado os artigos originais que -os critérios de estudos de 

pesquisa originais que compararam amostras de citocinas no sangue de crianças 

com TEA versus crianças controle.  

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Citocinas têm sido utilizadas para buscar correlação entre elevação precoce 

dessas substâncias e desfecho posterior de autismo, e em um recente artigo 

publicado HEUER et al., em 2019 é possível evidenciar tal correlação durante a 

gestação e o período neonatal. Segundo os autores, níveis maiores de eotaxina-1, 

interleucina (IL)-12p70, IFN-g nessa fase correlacionam-se com manifestações 

autísticas posteriores e particularmente IL-6 e IL-8 parecem estar relacionadas com 

manifestações precoces desta condição.  Também são descritos, como em outro 

estudo realizado pelo mesmo grupo: IL-1β e IL-4, sendo o primeiro positivamente 

correlacionado com quadros moderados  e o segundo com quadros severos de TEA 

quando elevados no período neonatal (KRAKOWIAK et al., 2017). 

Buscando investigar possíveis padrões entre estes mediadores inflamatórios 

nas famílias, outro estudo avaliou esse padrão de citocinas entre crianças com TEA 

e seus familiares, encontrando níveis de IL-8 elevados em ambos, não ficando claro 

se esta elevação se devia a fatores ambientais ou genéticos. Também foi descrito 

aumento de IFN-α, IL-7, IL-8, IP-10, e MIP-1β nestas crianças (SHEN et al., 2021). Em 

estudo que buscou comparação entre níveis de citocinas de crianças com TEA e seus 

irmãos, entretanto, não encontraram diferenças significativas entre os dois grupos, 

entretanto não houve dados sobre comparação destes dois grupos com um grupo 

controle (LOCHMAN et al., 2018).  

Em relação às variações de marcadores de citocinas sanguíneas, os estudos 

ainda não parecem concordar em marcadores específicos. Um estudo conduzido na 

China comparou crianças com 41 desenvolvimento típico (DT) e 87 crianças com 

https://paperpile.com/c/znDAlA/09EV
https://paperpile.com/c/znDAlA/09EV
https://paperpile.com/c/znDAlA/wZVj
https://paperpile.com/c/znDAlA/I8CG
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TEA e, apesar das idades variadas em cada grupo, as citocinas eotaxinas, TGF-β1; 

TNF-α apresentaram valores maiores em crianças com autismo do que no subgrupo 

controle (HU et al., 2018). Outros estudos encontraram valores diferentes para IL-6 

no perfil de suas crianças com TEA (KUTUK et al., 2020). Níveis de IL-8 mais 

elevados também foram descritos em um grupo de meninos com este diagnóstico 

(SINGH et al., 2017). Estudo conduzido na Polônia encontrou alterações 

significativas com elevação de IL-1ß, IL-4, IL-6 e IL-13 em pacientes com autismo, 

chegando a sugerir tais citocinas como possíveis marcadores biológicos 

(KORDULEWSKA et al., 2019) . Fator de necrose tumoral (TNF-α), IL-1ß e IL-17a 

também apresentaram alterações estatisticamente relevantes quando comparadas 

com grupos controle em estudo realizado na China (XIE et al., 2017). Outros artigos, 

entretanto, não encontraram correlações entre citocinas sanguíneas e crianças com 

autismo (PENG et al., 2021; PROSPERI et al., 2019). 

A severidade das alterações evidenciadas no TEA e suas possíveis 

correlações com proteínas inflamatórias também têm sido objeto de estudos. Estudo 

conduzido na Austrália encontrou correlação entre maior severidade de sintomas e 

níveis diminuídos  de IL-1β (p < 0.001), IL-8 (p < 0.001), proteína inflamatória de 

macrófago (MIP-1β) (p = 0.006),fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF-

BB) (p= 0.005), e fator de crescimento endotelial vascular VEGF (p = 0.03) em 

mulheres (MASI et al., 2017). Outro estudo encontrou valores de IL-8 elevados em 

crianças com comprometimento em habilidades sociais, cognição social e motivação 

social (SHEN et al., 2021). Ao mesmo tempo que existem estudos onde essas relações 

para mais ou para menos parecem ser evidentes, outros estudos apesar de acharem 

alterações de valores entre o grupo com TEA com manifestações regressivas de IL-

8 para  estereotipias e de IL-6 para interação social, não encontraram alterações de 

valores entre crianças com TEA regressivo e não regressivo e grupo controle 

(GOMEZ-FERNANDEZ et al., 2018). Crianças com estereotipias também 

apresentaram níveis de IL-1β mais elevados (JYONOUCHI; GENG; BUYSKE, 2017). O 

TNF-α também foi correlacionado com subgrupos de escalas de avaliação de 

autismo especificamente com: comportamentos sensoriais, linguagem e 

comunicação, habilidade sociais e adaptativas, linguagem e comunicação e uso 

corporal como objeto (XIE et al., 2017). 

Buscou-se também um perfil de citocinas não só para as dificuldades 

intrínsecas ao autismo, mas possíveis correlações entre comorbidades já conhecidas 
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que podem cursar com essa condição, como distúrbios gastrointestinais e distúrbios 

de sono. Apesar de escassos, os estudos que exploraram esse campo não 

encontraram possíveis associações entre níveis de citocinas e sintomas 

gastrointestinais (PROSPERI et al., 2019). 

4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

Apesar de existirem evidências de que uma desregulação do sistema-imune 

e uma possível cascata inflamatória desencadeada pela imunidade materna ou da 

criança nos primeiros anos de vida pareça estar entre uma das possíveis causas de 

TEA, a literatura atual, no que diz respeito a possíveis marcadores inflamatórios 

detectáveis em sangue periférico e que possam funcionar como biomarcadores 

confiáveis ainda não é consensual, sendo necessária maiores investigações em 

estudos posteriores. Não há biomarcadores que se relacionam com comorbidades 

ou alterações específicas do autismo sendo sua diversidade tão ampla quanto às 

possíveis manifestações sintomáticas desse transtorno. 

REFERÊNCIAS 

AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION. Diagnostic and Statistical Manual of Mental 
Disorders (DSM-5®). [s.l.] American Psychiatric Pub, 2013. 

 
EDITION, F.; OTHERS. Diagnostic and statistical manual of mental disorders. Am 

Psychiatric Assoc, v. 21, 2013. 
 
GOMEZ-FERNANDEZ, A. et al. Children With Autism Spectrum Disorder With 

Regression Exhibit a Different Profile in Plasma Cytokines and Adhesion 
Molecules Compared to Children Without Such RegressionFrontiers in 
Pediatrics, 2018. Disponível em: 
<http://dx.doi.org/10.3389/fped.2018.00264> 

 
HEUER, L. S. et al. An Exploratory Examination of Neonatal Cytokines and Chemokines 

as Predictors of Autism Risk: The Early Markers for Autism Study. Biological 
psychiatry, v. 86, n. 4, p. 255–264, 15 ago. 2019. 

 
HU, C.-C. et al. Alterations in plasma cytokine levels in chinese children with autism 

spectrum disorder. Autism research: official journal of the International 
Society for Autism Research, v. 11, n. 7, p. 989–999, jul. 2018. 

 
JYONOUCHI, H.; GENG, L.; BUYSKE, S. Interleukin-1β/Interleukin10 ratio produced by 

monocytes as a biomarker of neuroinflammation in autism. Journal of clinical 
& cellular immunology, v. 08, n. 03, 2017. 

 

https://paperpile.com/c/znDAlA/leF7
http://paperpile.com/b/znDAlA/Z38S
http://paperpile.com/b/znDAlA/Z38S
http://paperpile.com/b/znDAlA/Z38S
http://paperpile.com/b/znDAlA/Z38S
http://paperpile.com/b/znDAlA/TiAH
http://paperpile.com/b/znDAlA/TiAH
http://paperpile.com/b/znDAlA/TiAH
http://paperpile.com/b/znDAlA/TiAH
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://dx.doi.org/10.3389/fped.2018.00264
http://paperpile.com/b/znDAlA/C0YF
http://paperpile.com/b/znDAlA/zfNx
http://paperpile.com/b/znDAlA/zfNx
http://paperpile.com/b/znDAlA/zfNx
http://paperpile.com/b/znDAlA/zfNx
http://paperpile.com/b/znDAlA/zfNx
http://paperpile.com/b/znDAlA/PyxI
http://paperpile.com/b/znDAlA/PyxI
http://paperpile.com/b/znDAlA/PyxI
http://paperpile.com/b/znDAlA/PyxI
http://paperpile.com/b/znDAlA/PyxI
http://paperpile.com/b/znDAlA/rbXQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/rbXQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/rbXQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/rbXQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/rbXQ


 

 

   71 
TÓPICOS INTERDISCIPLINARES DA SAÚDE HUMANA: PERSPECTIVAS TRANSLACIONAIS 

CAPÍTULO VII 

KHRAMOVA, T. V. et al. Serologic Markers of Autism Spectrum Disorder. Journal of 
molecular neuroscience: MN, v. 62, n. 3-4, p. 420–429, ago. 2017. 

 
KORDULEWSKA, N. K. et al. Serum cytokine levels in children with spectrum autism 

disorder: Differences in pro- and anti-inflammatory balance. Journal of 
neuroimmunology, v. 337, p. 577066, 15 dez. 2019. 

 
KRAKOWIAK, P. et al. Neonatal Cytokine Profiles Associated With Autism Spectrum 

Disorder. Biological psychiatry, v. 81, n. 5, p. 442–451, 1 mar. 2017. 
 
KUTUK, M. O. et al. Cytokine expression profiles in Autism spectrum disorder: A multi-

center study from Turkey. Cytokine, v. 133, p. 155152, set. 2020. 
 
LOCHMAN, I. et al. Serum Cytokine and Growth Factor Levels in Children with Autism 

Spectrum Disorder. Medical science monitor: international medical journal 
of experimental and clinical research, v. 24, p. 2639–2646, 29 abr. 2018. 

 
MAENNER, M. J. et al. Prevalence and Characteristics of Autism Spectrum Disorder 

Among Children Aged 8 Years - Autism and Developmental Disabilities 
Monitoring Network, 11 Sites, United States, 2018. Morbidity and mortality 
weekly report. Surveillance summaries , v. 70, n. 11, p. 1–16, 3 dez. 2021. 

 
MASI, A. et al. Cytokine levels and associations with symptom severity in male and 

female children with autism spectrum disorder. Molecular autism, v. 8, p. 63, 2 
dez. 2017. 

 
MATTA, S. M.; HILL-YARDIN, E. L.; CRACK, P. J. The influence of neuroinflammation in 

Autism Spectrum Disorder. Brain, behavior, and immunity, v. 79, p. 75–90, jul. 
2019. 

 
PALOMINO, D. C. T.; MARTI, L. C. Quimiocinas e imunidade. Einstein , v. 13, n. 3, p. 469–

473, 2015. 
 
PENG, G. et al. Correlation analysis of expression of CC and CXC chemokines in children 

with autism spectrum disorder. Medicine, v. 100, n. 24, p. e26391, 18 jun. 2021. 
PEREIRA, A. B. et al. Citocinas e quimiocinas no transplante renal. Brazilian Journal of 

Nephrology, v. 31, n. 4, p. 286–296, dez. 2009. 
 
PROSPERI, M. et al. Inflammatory Biomarkers are Correlated with Some Forms of 

Regressive Autism Spectrum Disorder. Brain sciences, v. 9, n. 12, 11 dez. 2019. 
SHEN, Y. et al. Autism spectrum disorder and severe social impairment associated 

with elevated plasma interleukin-8Pediatric Research, 2021. Disponível em: 
<http://dx.doi.org/10.1038/s41390-020-0910-x> 

 
SINGH, S. et al. Serum thyroid-stimulating hormone and interleukin-8 levels in boys 

with autism spectrum disorder. Journal of neuroinflammation, v. 14, n. 1, p. 
113, 2 jun. 2017. 

 
XIE, J. et al. Immunological cytokine profiling identifies TNF-α as a key molecule 

dysregulated in autistic childrenOncotarget, 2017. Disponível em: 
<http://dx.doi.org/10.18632/oncotarget.19326> 

 

http://paperpile.com/b/znDAlA/iQ0d
http://paperpile.com/b/znDAlA/iQ0d
http://paperpile.com/b/znDAlA/iQ0d
http://paperpile.com/b/znDAlA/iQ0d
http://paperpile.com/b/znDAlA/znH0
http://paperpile.com/b/znDAlA/znH0
http://paperpile.com/b/znDAlA/znH0
http://paperpile.com/b/znDAlA/znH0
http://paperpile.com/b/znDAlA/znH0
http://paperpile.com/b/znDAlA/09EV
http://paperpile.com/b/znDAlA/09EV
http://paperpile.com/b/znDAlA/09EV
http://paperpile.com/b/znDAlA/09EV
http://paperpile.com/b/znDAlA/MXOy
http://paperpile.com/b/znDAlA/MXOy
http://paperpile.com/b/znDAlA/MXOy
http://paperpile.com/b/znDAlA/MXOy
http://paperpile.com/b/znDAlA/I8CG
http://paperpile.com/b/znDAlA/I8CG
http://paperpile.com/b/znDAlA/I8CG
http://paperpile.com/b/znDAlA/I8CG
http://paperpile.com/b/znDAlA/I8CG
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/8A0v
http://paperpile.com/b/znDAlA/DYWq
http://paperpile.com/b/znDAlA/DYWq
http://paperpile.com/b/znDAlA/DYWq
http://paperpile.com/b/znDAlA/DYWq
http://paperpile.com/b/znDAlA/DYWq
http://paperpile.com/b/znDAlA/7ZVm
http://paperpile.com/b/znDAlA/7ZVm
http://paperpile.com/b/znDAlA/7ZVm
http://paperpile.com/b/znDAlA/7ZVm
http://paperpile.com/b/znDAlA/7ZVm
http://paperpile.com/b/znDAlA/P3HQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/P3HQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/P3HQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/P3HQ
http://paperpile.com/b/znDAlA/cn1m
http://paperpile.com/b/znDAlA/cn1m
http://paperpile.com/b/znDAlA/cn1m
http://paperpile.com/b/znDAlA/cn1m
http://paperpile.com/b/znDAlA/1Gc9
http://paperpile.com/b/znDAlA/1Gc9
http://paperpile.com/b/znDAlA/1Gc9
http://paperpile.com/b/znDAlA/1Gc9
http://paperpile.com/b/znDAlA/leF7
http://paperpile.com/b/znDAlA/leF7
http://paperpile.com/b/znDAlA/leF7
http://paperpile.com/b/znDAlA/leF7
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://dx.doi.org/10.1038/s41390-020-0910-x
http://paperpile.com/b/znDAlA/wZVj
http://paperpile.com/b/znDAlA/7kvM
http://paperpile.com/b/znDAlA/7kvM
http://paperpile.com/b/znDAlA/7kvM
http://paperpile.com/b/znDAlA/7kvM
http://paperpile.com/b/znDAlA/7kvM
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t
http://dx.doi.org/10.18632/oncotarget.19326
http://paperpile.com/b/znDAlA/jR7t


 

 

   72 
TÓPICOS INTERDISCIPLINARES DA SAÚDE HUMANA: PERSPECTIVAS TRANSLACIONAIS 

CAPÍTULO VIII 

CAPÍTULO VIII 

O EFEITO DO USO DE DROGAS SOBRE O 
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RESUMO 

A presença de agentes tóxicos nos tecidos de um corpo pode afetar o 
desenvolvimento de larvas de insetos necrófagos que são comumente encontrados 
alimentando-se desse substrato. Essa observação já foi constatada para várias 
drogas como a cocaína, citalopram, alguns quimioterápicos, compostos 
anfetamínicos, entre outros. Neste estudo, analisamos a influência dessas drogas 
sobre o desenvolvimento de insetos necrófagos de importância forense e sua 
interferência no cálculo da estimativa do Intervalo Pós-Morte (IPM). Para isso foi 
realizada uma revisão bibliográfica apontando estudos que determinam a utilidade 
da entomotoxicologia forense no auxílio de investigações criminais. Vários cenários 
que indicam o uso indiscriminado de drogas podem utilizar essa ciência para 
detectar drogas nos insetos e os efeitos sobre os seus ciclos de vida. Observou-se 
então a grande importância da entomotoxicologia forense nos casos que sugerem o 
uso de agentes toxicantes, uma vez que cada droga promove um efeito específico 
sobre os espécimes muscóides de relevância forense. 
 
Palavras-chave: Entomologia forense, Entomotoxicologia, Drogas, Intervalo pós-
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1. INTRODUÇÃO 

A Entomologia Forense consiste na área da ciência criminal que estuda, 

principalmente, espécies antropofágicas auxiliando na determinação dos diferentes 

estágios da decomposição cadavérica e intervalo pós-morte (Castilho et al., 2017). 

Trata da interação entre os insetos, ácaros e outros artrópodes e as investigações 

criminais, a fim de analisar o comportamento destes, enquanto vestígios frente a um 

determinado incidente criminal (Gonçalves, 2014). Na prática, a Entomologia 

Forense pode ser aplicada em investigações sobre maus tratos, danos imobiliários, 

tráfico de entorpecentes e vítimas de morte violenta quando suas técnicas 

contribuem para o esclarecimento da causa, do lugar onde ocorreu a morte e até 

mesmo da identidade do cadáver (Santana & Boas, 2012).  

Para determinar a cronotanatognose (data aproximada da morte), os peritos 

podem utilizar conhecimentos acerca dos fenômenos ocorridos durante a 

decomposição do corpo e, mais recentemente, da fauna cadavérica. 

Tradicionalmente, o estudo dos fenômenos cadavéricos é o mais requisitado para 

estimar o Intervalo Pós-Morte (IPM), porém a precisão dessa estimativa diminui à 

medida que o IPM aumenta. Já com o auxílio dos conhecimentos entomológicos, 

quanto maior o IPM, mais exata será a sua estimativa (Oliveira-Costa, 2011). A 

entomologia forense oferece conhecimentos e técnicas relevantes para estimar o 

IPM com significante acurácia, fato que torna essa ciência a mais eficiente na 

determinação da cronotanatognose (Parry et al., 2011). 

No momento em que a entomologia forense é requisitada para determinar o 

tempo de morte, esta ciência pode se basear na sucessão entomológica ou no ciclo 

evolutivo dos insetos coletados sobre o corpo em decomposição ou próximos a ele 

(Pinheiro et al., 2012). 

Para que tais aplicações sejam legitimadas e aceitas como pertinentes, a 

identificação precisa dos espécimes que são comumente relacionados às mais 

diversas situações delituosas é de fundamental importância, haja vista suas 

particularidades comportamentais a depender dos tipos de insetos coletados 

(Souza, 2017). 

A determinação de substâncias tóxicas em cadáver, por meio da análise de 

larvas que se alimentavam desse substrato, ocorreu pela primeira vez no estudo de 

Nuorteva (1977). As baixas concentrações de mercúrio presentes nessas larvas, 
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nortearam a equipe investigativa em determinar a região geográfica de onde a 

vítima viera, haja vista ser um local praticamente isento de contaminação pelo metal 

pesado em questão. 

Beyer et al. (1980) foram os primeiros a propor a utilização de insetos como 

amostra alternativa na detecção de drogas quando elucidaram um caso de suicídio 

ao coletarem larvas da mosca Cochliomyia macellaria (Fabricius) (Diptera: 

Calliphoridae) presentes nos restos mortais da vítima e determinarem a presença 

de fenobarbital, estabelecendo um diagnóstico positivo para a overdose desse 

fármaco. 

A entomotoxicologia forense trata de um conjunto de métodos analíticos que 

são úteis em diversos contextos delituosos envolvendo o uso indiscriminado de 

drogas, bem como sua determinação no corpo de insetos que estejam relacionados 

com tais contextos, a exemplo do caso supracitado (Kobilinsky, 2011), e até mesmo 

a simples presença desses espécimes na prensa de entorpecentes, como é o caso da 

maconha, sendo útil no traçado da sua rota de tráfico (Oliveira-Costa, 2011). 

Os agentes tóxicos aos quais os insetos necrófagos ficam expostos quando se 

alimentam de cadáveres contaminados acabam por alterar diversos 

comportamentos já padronizados em literatura, como a colonização de cadáveres 

pelas moscas no início da decomposição, os padrões de oviposição, bem como as 

taxas de desenvolvimento dos espécimes coletados. Essa modificação no padrão de 

comportamento dos insetos vai desencadear uma alteração do cálculo do intervalo 

pós-morte (IPM), uma vez que sua determinação é baseada na taxa de 

desenvolvimento muscóide (Goff, 1993). O estudo sobre o tipo de droga que pode 

alterar esses comportamentos e como se deve agir para entregar um laudo pericial 

acurado e que considerou o contexto apresentado no local do fato torna-se 

determinante para atribuir mais confiabilidade a essa ciência. 

Sob tal perspectiva, o presente trabalho apresenta um levantamento e 

descrição de estudos que analisaram o efeito e influência das drogas sobre o 

desenvolvimento de insetos necrófagos de interesse forense e sua interferência na 

estimativa do IPM. 
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2. MÉTODOS 

O corrente estudo apresenta uma pesquisa qualitativa, de modalidade 

teórica, com análise bibliográfica formal, discursiva e concludente. O método de 

abordagem indutivo foi escolhido como procedimento elaborativo, realizando o 

levantamento das publicações em base de dados fundamentadas. 

Foi efetuada uma revisão do acervo de documentos bibliográficos das bases 

de dados Google Acadêmico, Embase, Scielo e PubMed, pesquisando artigos 

científicos, além de livros textos especializados em entomologia e toxicologia 

forense. Buscou-se diversos estudos científicos publicados em vários lugares do 

mundo nas áreas de entomologia, toxicologia e, principalmente, entomotoxicologia, 

adotando como descritores os termos “Entomologia Forense”, “Entomotoxicologia”, 

“Drogas” e “Intervalo Pós-Morte”. 

A produção científica selecionada foi analisada de maneira crítica, com foco 

direcionado à entomotoxicologia forense, mais precisamente sobre a identificação 

de substâncias químicas nos insetos necrófagos de interesse forense, bem como 

sobre os efeitos desses agentes tóxicos sobre o ciclo evolutivo dos referidos 

espécimes e as possíveis consequências desses efeitos no cálculo do IPM. 

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Durante o levantamento bibliográfico do corrente trabalho foram 

encontrados 37 estudos nas bases de dados, sendo 22 remanescentes após a 

exclusão de publicações duplicadas. Após leitura do resumo desses trabalhos, 13 

estudos foram escolhidos para leitura integral, haja vista as drogas estudadas serem 

de interesse forense (ansiolíticos, antidepressivos, estimulantes do sistema nervoso 

central, anticoncepcionais, quimioterápicos e antibióticos). Dentre esses estudos, 9 

deles foram escolhidos por analisarem o desenvolvimento das principais espécies 

de interesse forense quanto a sua acurácia para realizar a estimativa do IPM sob 

influência de drogas. 

Os referidos estudos se propuseram a analisar a taxa de desenvolvimento das 

principais espécies de dípteros de importância forense a partir da observação 

quanto a absorção de uma droga ou toxina e se a mesma excedia a sua excreção pela 

larva do espécime envolvido nesses estudos. Qualquer alteração na velocidade de 

mudança de estágio, peso e comprimento larval interfere no cálculo da estimativa 
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do Intervalo Pós-Morte, principal parâmetro utilizado por parte da polícia científica 

para determinar o tempo entre a morte e o encontro do cadáver, permitindo o 

esclarecimento de várias circunstâncias relacionadas ao fato, inclusive se esse é de 

cunho criminoso ou não (França, 2011). 

As substâncias estudadas, os resultados desses estudos e suas referências são 

evidenciadas na Tabela 7.1. 

 

Tabela 7.1: Efeitos observados em espécimes muscóides de relevância forense sob 
exposição de agentes tóxicos 

 

Droga Resultado do estudo Referência 

Diazepam (ansiolítico) A droga foi encontrada em todas as fases de 
desenvolvimento das espécies C. albiceps e C. 
putoria. Seu efeito acelera o ciclo de 
desenvolvimento desses espécimes. 

Carvalho et al., 2001. 

Cafeína (estimulador do 
SNC) 

O resultado obtido refletiu a diminuição do 
intervalo entre L1 (estágio larval) e pré-pupa 
e prolongou o tempo entre pupa e adulto. 

Silvério, 2008. 

Metanfetamina e 
Ecstasy (estimuladores 
do SNC) 

A taxa de crescimento de C. albiceps e C. 
putoria não apresentou nenhum tipo de 
alteração, ao contrário de C. megacephala, 
que demonstrou uma aceleração do 
desenvolvimento no grupo teste com Ecstasy. 

Lima, 2009. 

Citalopram 
(antidepressivo) 

Quando em altas concentrações, o 
desenvolvimento larval de C. megacephala se 
mostrou acelerado, ao contrário de quando a 
droga se encontra em baixas concentrações, 
refletindo um retardo no crescimento larval 
da mesma espécie. 

Moretto, 2011. 

Escopolamina 
(anticolinesterásico) 

Retardo no desenvolvimento larval de C. 
putoria. 

Thyssen & Grella, 2011. 

Cocaína (estimulador do 
SNC) 

Aceleração do desenvolvimento de C. albiceps 
e C. putoria. 

Carvalho et al., 2012. 

Gentamicina 
(antibiótico) 

O desenvolvimento de C. putoria não 
demonstrou alterações significativas. 

Ferraz et al., 2014. 

Fenobarbital e 
Cloridrato de 
Metilfenidato (sedativos 
e estimuladores do SNC) 

Ambas as drogas refletiram um retardo no 
desenvolvimento de C. albiceps, sendo elas 
administradas juntas ou separadamente. 

Rezende et al., 2014. 

Ciclofosfamida 
(quimioterápico) 

Sua administração não demonstrou 
alterações significativas no crescimento das 
larvas de C. megacephala. 

Almeida, 2015. 

 

As fases do processo de decomposição apresentam características próprias 

que fomentam a colonização do cadáver em um determinado padrão de sucessão 

ecológica. Para um IPM preciso, é intrínseco determinar se houve oviposição no 

cadáver logo após a morte, ou se isso foi retardado por algum fator (Oliveira-Costa, 
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2011). Fatores como temperatura ou quando o corpo se apresenta embalado ou 

coberto irão influenciar essa colonização, desde a quantidade, até a especificidade 

de insetos necrófagos (Amendt et al., 2008).  

Após a oviposição e a eclosão dos ovos, há três estágios larvais, seguidos do 

estágio de pupa até a fase adulta. Após o terceiro estágio, a larva atinge o seu 

tamanho máximo, quando deixa de se alimentar e procura um lugar para pupariar 

(Gosselin et al., 2011).  

Diversos estudos sugerem também que a coleta de insetos, em seus 

diferentes estágios de maturação, deve ser realizada por todo o corpo. As 

propriedades físico-químicas da droga quando essa entra em contato com diferentes 

órgãos e tecidos podem alterar a sua concentração no organismos dos espécimes 

encontrados (Gosselin et al., 2011; Rezende et al., 2014; Murthy & Mohanty, 2010). 

Cada fase tem seu tempo de duração, podendo variar devido a diversos 

fatores. A exposição a toxicantes é um deles. Cada substância química pode 

apresentar um efeito em uma determinada espécie e/ou fase de desenvolvimento, 

podendo acelerar, retardar, ou não alterar esse ciclo (Parry et al., 2011). 

A estabilidade do agente toxicante nos tecidos do inseto é influenciada por 

diversos agentes ambientais, como temperatura, exposição à radiação UV e 

umidade. Sua absorção, excreção e motilidade no trânsito intestinal do espécime 

também podem interferir nos níveis de concentração encontrados (Gosselin et al., 

2011). 

Estudos de entomotoxicologia forense relacionados aos efeitos que a 

exposição a drogas refletem no cálculo do IPM estão em crescimento, haja vista sua 

importância quanto à significância criminalística. A análise de tais estudos pode 

comprovar que, por mais que um agente toxicante tenha o mesmo fim quanto ao seu 

efeito no corpo humano, dependendo da concentração e do espécime necrófago 

envolvido na sucessão cadavérica, esse responderá de maneira específica frente ao 

ciclo evolutivo dos insetos. É preciso que as condições apresentadas do cenário 

encontrado sejam fielmente analisadas e, se possível, essencialmente reproduzidas 

para que o cálculo do IPM e outras circunstâncias possam ser devidamente 

esclarecidas. 
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4. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

A entomotoxicologia forense tem se mostrado uma ferramenta de grande 

relevância forense, principalmente em casos onde amostras biológicas comumente 

utilizadas nas análises toxicológicas (órgãos, urina e sangue) não estejam presentes 

devido ao avançado estágio da decomposição cadavérica. Além de ser possível 

identificar a presença de agentes tóxicos nos insetos, bem como seus efeitos sobre o 

ciclo evolutivo desses espécimes e, por conseguinte, sua interferência na estimativa 

do IPM, essa ciência também pode se valer do padrão de colonização dos insetos 

sobre o cadáver contaminado por tais drogas a fim de analisar o grau de sucessão 

entomológica para realizar o mesmo cálculo acerca da cronotanatognose. 

Apesar da aplicação da Entomotoxicologia Forense ainda não ser largamente 

empregada pelas autoridades policiais em todo o Brasil, ela vem crescendo 

academicamente, devido a sua eficácia comprovada em estudos anteriores, bem 

como na investigação de mortes por homicídio ou suicídio envolvendo agentes 

toxicantes em várias partes do mundo. Uma maior interação entre a polícia científica 

e entomologistas irá fomentar o uso dessa ciência na rotina criminalística em que 

evidências entomológicas estejam presentes. Destarte, é possível inferir a 

necessidade de mais pesquisas na área, focando na metabolização, nos mecanismos 

de acúmulo e excreção das drogas por parte dos insetos de maior relevância forense, 

assim como seus efeitos fisiológicos e comportamentais, uma vez que tais alterações 

refletem no cálculo do IPM que deve ser determinado com a maior precisão possível. 
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RESUMO 

O diabetes mellitus (DM) é uma doença crônica que pode evoluir com complicações, 
principalmente o pé diabético (PD). As úlceras de PD têm altas taxas de recorrência 
e podem evoluir para amputação e morte quando não tratadas adequadamente. O 
controle glicêmico adequado é decisivo na redução das complicações micro e 
macrovasculares do DM. A abordagem das comorbidades por uma equipe 
multidisciplinar resulta em melhores resultados, incluindo aspectos educacionais, 
controle glicêmico, desbridamento, offloading, uso de curativos cicatrizantes, 
tratamento de infecções, tratamento cirúrgico e terapias adjuvantes. Nesta revisão, 
discutimos aspectos relacionados à avaliação clínica, cuidados preventivos e 
terapêuticos para úlceras de pé em pacientes diabéticos. 
 
Palavras-chave: Pé diabético, Úlcera, Diabetes mellitus. 
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1. INTRODUÇÃO 

As úlceras plantares representam a principal complicação do diabetes 

mellitus (DM) e estão associadas a altos níveis de morbidade e mortalidade, assim 

como significantes custos financeiros. Elas surgem a partir de uma associação de 

fatores, entre os quais se destacam a polineuropatia sensitivo-motora, que leva à 

perda de sensibilidade protetora plantar, instabilidade postural, deformidades e 

atrofia muscular, com aumento dos pontos de pressão no pé; a doença arterial 

periférica provocando um déficit de vascularização; e fatores externos, como uso de 

calçados inadequados e caminhar descalço. São dolorosas e muito incapacitantes, 

podendo acarretar afastamento do trabalho e afetando negativamente a qualidade 

de vida dos pacientes. A taxa de recorrência é alta, chegando a 40% em um ano, e 

quando não adequadamente tratadas podem culminar com amputação e morte. 

Implicam, desta forma, em um alto custo aos sistemas de saúde.  Muitas abordagens 

são necessárias na condução da úlcera do pé diabético (UPD), incluindo cuidados 

locais como desbridamento e uso de coberturas cicatrizantes, tratamento da 

infecção em alguns casos, controle glicêmico, offloading, às vezes abordagem 

cirúrgica e tratamentos adjuvantes. (SBD, 2020)  

2. DIABETES MELLITUS E SUAS COMPLICAÇÕES CRÔNICAS 

O DM consiste em um distúrbio metabólico caracterizado por hiperglicemia 

(elevada concentração de glicose persistente, decorrente de deficiência na produção 

de insulina ou na sua ação, ou em ambos os mecanismos), frequentemente 

acompanhada por dislipidemia, hipertensão arterial sistêmica e disfunção 

endotelial (SBD, 2020) O DM atinge proporções epidêmicas, com estimativa de 463 

milhões de pessoas com DM mundialmente (IDF 2021) No  Brasil estima-se 16,7 

milhões de pessoas entre 20 e 79 anos com diabetes em 2019, e projeção de cerca 

de 25,9 milhões no ano de 2045 (IDF Diabetes Atlas, 2019). Segundo dados do Vigitel 

(2019), no período entre 2006 e 2019, a prevalência de diabetes no Brasil passou de 

5,5% para 7,4%, sendo maior entre mulheres e adultos com 65 anos ou mais, e 

Fortaleza a segunda capital brasileira com maior percentual de diagnóstico de DM 

no país. A hiperglicemia persistente do DM é o principal determinante para as 

complicações crônicas micro e macrovasculares que variam de acordo com o tipo 

celular e a sua função.  
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As principais complicações crônicas do diabetes podem ser divididas em três 

categorias: 1) Microangiopatias, acometem os pequenos vasos sanguíneos sendo 

um somatório de múltiplos defeitos que afetam esses microvasos, suas interações 

com a parede vascular, a reatividade do vaso e sua estrutura anatômica; 

clinicamente manifesta na retina (retinopatia diabética) e nos rins (nefropatia 

diabética); (2) Neuropatia diabética, pode se manifestar por deficiência 

neurológica periférica ou por disfunção autonômica, com risco de desenvolvimento 

de úlceras de pé diabético, amputações e artropatia de Charcot; 3) 

Macroangiopatias, consistem em enfermidades ateroscleróticas dos grandes vasos 

sanguíneos, manifestada na clínica principalmente nas artérias coronárias, 

cerebrais e periféricas de extremidades inferiores, manifestando-se clinicamente 

como infarto agudo do miocárdio, acidente vascular encefálico ou doença arterial 

obstrutiva crônica em membros inferiores. (BROWNLEE, 2005) 

3. ÚLCERAS PLANTARES NO PACIENTE DIABÉTICO 

As úlceras plantares representam a principal complicação do DM e estão 

associadas a altos níveis de morbidade e mortalidade, assim como significantes 

custos financeiros. O risco de úlceras ou amputações está aumentado em pessoas 

com DM e os seguintes fatores: pobre controle glicêmico, neuropatia periférica com 

perda da sensibilidade protetora plantar, tabagismo, deformidades nos pés, 

calosidades, doença arterial periférica, história de ulcerações prévias, amputações, 

déficit visual, doença renal crônica (principalmente pacientes em hemodiálise) 

(Diabetes Care, 2021).  

Em consonância com o International Working Group on the Diabetic Foot 

(2019), o pé diabético é definido como ulcerações, infecções ou destruições dos 

tecidos moles em conjunto com alterações neurológicas de diversos graus e doença 

arterial periférica localizadas nos membros inferiores. A falta ou diminuição da 

sensibilidade nos pés associada a um déficit de vascularização permitem que 

pequenas lesões se formem e progridam, levando a lesões maiores, profundas e 

muitas vezes com infecção bacteriana associada, a chamada úlcera diabética ou mal 

perfurante plantar. Estas lesões são consideradas feridas complexas e de difícil 

cicatrização, representando porta de entrada para infecções que podem conduzir o 

paciente a complicações graves e até mesmo à morte. Além disso, estas lesões são 
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dolorosas e extremamente incapacitantes, podendo acarretar afastamento das 

atividades laborais e/ou sociais e afetando negativamente a qualidade de vida dos 

pacientes, além de onerar sobremaneira os sistemas de saúde (BOULTON, 2004) A 

taxa de incidência ao longo da vida de ulceração do pé em diabéticos varia de 19-

34%, com uma incidência anual de 2%. Após sucesso na cicatrização a taxa de 

recorrência é de 40% em um ano e 65% dentro de 03anos (ARMSTRONG et al,2017). 

A úlcera no pé relacionada ao diabetes afeta cerca de 26milhões de pessoas ao redor 

do mundo. Sem os cuidados apropriados, essas úlceras podem levar a 

hospitalização, amputação e morte. Portanto, a cicatrização da úlcera no pé 

diabético é de primordial importância (ARMSTRONG et al,2017; LAZZARINI et al, 

2018).  

A taxa de amputações de membros inferiores em pacientes com diabetes é 

15vezes maior que em pacientes sem diabetes. É estimado que aproximadamente 

50 a 70% de todas as amputações em membros inferiores estejam relacionados ao 

diabetes. Adicionalmente, é relatado que a cada 30 segundos uma perna é amputada 

devido à úlcera do pé diabético no mundo. Além disso, úlcera do pé diabético é 

responsável por importante estresse físico e emocional, assim como perda de 

financeira, de produtividade e menor qualidade de vida.  (YAZDANPANAH L et al, 

2015)  

Recomenda-se o exame dos pés de todos os pacientes com diabetes 

anualmente para a presença de doença arterial periférica, mesmo na ausência de 

ulceração. No mínimo deve incluir uma história clínica e palpação dos pulsos dos 

pés. Como o exame clínico não exclui confiavelmente a doença arterial periférica na 

maioria dos diabéticos com úlcera, sugere-se um doppler arterial dos pés em 

combinação com a pressão sistólica do tornozelo e índice tornozelo-braquial (ITB) 

ou pressão sistólica do dedo e índice dedo-braço (IDB). Doença arterial periférica é 

menos provável na presença de ITB entre 0,9  -  1,3, IDB maior ou igual a 0,75 e 

ondas trifásicas ao Doppler (IWGDF Guidelines, 2019). O exame neurológico feito 

como parte do exame do pé tem o objetivo de identificar perda da sensibilidade 

protetora plantar mais do que a neuropatia precoce. O monofilamento de 10g é o 

teste mais usado, devendo ser associado a pelo menos uma outra avaliação (alfinete, 

temperatura ou sensibilidade vibratória com diapasão de 128-Hz) (Diabetes Care, 

2021). A Figura 9.1 mostra a sequência prática do exame dos pés, incluindo a 

avaliação de sensibilidade vibratória com diapasão, palpação dos pulsos tibiais 
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posteriores e pediosos, teste de sensibilidade protetora plantar com monofilamento 

de 10g e índice tornozelo-braquial. 

 
Figura 9.1: Exame dos pés. Sequência prática do exame dos pés, incluindo a avaliação de 

sensibilidade vibratória com diapasão, palpação dos pulsos tibiais posteriores e pediosos, 
teste de sensibilidade protetora plantar com monofilamento de 10g e índice tornozelo-

braquial.  
Fonte: elaborado pelos autores. 

 

Múltiplas intervenções são tipicamente requeridas para a efetiva cicatrização 

da úlcera, incluindo medidas no local da ferida, tratamento de infecção, 

revascularização e retirada da sobrecarga (JEFFCOATE et al, 2016; SCHAPER et al, 

2015). O controle glicêmico é decisivo na redução das complicações micro e 

macrovasculares do DM. Grandes ensaios clińicos randomizados (UKPDS 1998;  

DCCT 2005) testaram a eficácia do controle glicêmico intensivo em relação a um 

controle menos rígido da glicemia, tanto no DM tipo 1 (DM1) como no DM tipo 2 

(DM2), e mostraram inequivocamente que reduzir a hemoglobina glicada (HbA1c) 

para abaixo de 7% promove uma diminuição robusta de desfechos microvasculares 

(retinopatia, nefropatia e neuropatia). (Posicionamento Oficial SBD no 02/2020 – 

Tratamento da Hiperglicemia no Diabetes tipo 2) Em pacientes com úlcera do pé 

diabético, o controle da glicose é o mais importante fator metabólico. De fato, é 

relatado que o controle inadequado da glicemia seria a causa primária da úlcera do 

pé diabético. O melhor indicador do controle glicêmico ao longo do tempo é a HbA1c. 
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Estudos indicam que uma redução média de 1% na HbA1c foi associada a uma 

redução de 25% em complicações microvasculares, incluindo neuropatia (Diabetes 

Care, 2006) Também foi encontrado que um pobre controle glicêmico acelera as 

manifestações de doença arterial periférica, sendo que a cada 1% de aumento na 

HbA1c, há um aumento de 25-28% no risco relativo de doença arterial periférica, 

que é causa primária de úlcera do pé diabético (UKPDS 1998) . A Figura 9.2 mostra 

uma úlcera em hálux do pé direito de um paciente diabético, em processo de 

cicatrização. 

 

 
Figura 9.2: Úlcera plantar do pé diabético. Úlcera em hálux do pé direito, 17x12mm 

(204mm2), com perda parcial de tecido e profundidade entre 3 e 5mm, presença de tecido 
de granulação saudável em leito da ferida, com fibrina e cor rosada, sem exsudatos.  

Fonte: elaborada pelos autores. 

4. CONDUTA NA ÚLCERA DO PÉ DIABÉTICO 

Numerosos estudos têm mostrado que uma conduta adequada na UPD pode 

reduzir, retardar ou prevenir complicações como infecção, gangrena, amputação, e 

mesmo morte. O objetivo primário na UPD é obter uma cicatrização o mais 

rapidamente possível (ALAVI A et al, 2014). Como o DM é uma doença 

multissistêmica, as comorbidades que interferem na cicatrização da ferida devem 

ser conduzidas por uma equipe multidisciplinar, incluindo enfermeiros, educadores, 

podiatras, cirurgiões vasculares, dermatologistas, endocrinologistas, nutricionistas 

fisioterapeutas e ortopedistas (DRIVER VR et al, 2005). A American Diabetes 
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Association avalia que os cuidados com uma equipe multidisciplinar reduzem os 

riscos associados a úlceras e amputações em 50 a 85%. (SEAMAN S et al, 2005)  

a) Educação 

É importante enfatizar ao paciente a responsabilidade com sua própria saúde 

e bem-estar. Os pacientes devem ser orientados sobre os riscos e a importância dos 

cuidados com os pés, incluindo a necessidade de auto-inspeção, monitorização da 

temperatura, higiene diária, uso de calçados adequados e controle da glicemia 

(Diabetes Care, 2021). 

b) Controle da glicemia 

Em pacientes com UPD, controle glicêmico é o mais importante fator 

metabólico. De fato, é relatado que um inadequado controle da glicemia é a causa 

primária de UPD (BOWERING CK et al, 2001). O controle glicêmico retarda o início 

e lentifica a progressão da retinopatia diabética, nefropatia e neuropatia em 

pacientes com diabetes mellitus insulino-dependente (POP-BSUI R et al, 2013). Um 

melhor controle glicêmico, especialmente no DM1, reduziu de forma significativa o 

desenvolvimento de neuropatia clínica (CALLAGHAN BC et al , 2012). Para adultos, 

as recomendações de HbA1c variam de 6,5 a 7,0%, dependendo da sociedade 

científica, mas sempre é necessário individualizar o tratamento. Em casos 

selecionados a meta pode ser mais rígida. Recomenda-se que, com controles 

estáveis, a HbA1c seja realizada duas vezes ao ano. Quanto ao número de glicemias 

capilares, demonstra-se que a frequência da monitorização está associada a melhora 

da HbA1c. O mínimo seriam quatro medidas ao dia, sendo antes e duas horas após 

refeições principais e ao deitar (Diretrizes da Sociedade Brasileira de Diabetes, 

2020)   

c) Desbridamento 

Desbridamento é a remoção de tecido necrótico, materiais estranhos e 

infectados da ferida, que é considerado o primeiro e mais importante passo para o 

fechamento da lesão e redução da possibilidade de amputação. O desbridamento 

parece reduzir o conteúdo bacteriano e estimular a produção de fatores de 

crescimento locais. Também reduz a pressão e facilita a drenagem (DIPRETA JA et 

al, 2014).  Existem diferentes tipos de desbridamento, incluindo cirúrgico, 

enzimático, autolítico, mecânico e biológico (JAIN AC et al 2014). Entre esses 

métodos, o desbridamento cirúrgico tem sido o mais efetivo na cicatrização da UPD 

(LEBRUN E et al, 2010) e envolve o corte e remoção dos tecidos mortos e infectados 
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seguido pela aplicação de gaze umedecida com solução salina(TALLIS A et al , 2013). 

A principal proposta é tornar uma úlcera crônica em aguda, e deve ser repetido 

outras vezes se o tecido necrótico voltar a se formar (ATTINGER CE et al, 2000). 

Quanto mais frequente é o desbridamento, melhor a cicatrização. A despeito das 

vantagens do desbridamento, ele deve sempre preceder a aplicação tópica de 

agentes cicatrizantes ou curativos, que podem ser mais caros (YAZDANPANAH L et 

al, 2015). A Figura 9.3 mostra a remoção de tecidos necrosados com bisturí, por 

desbridamento cirúrgico. 

 

 
Figura 9.3: Desbridamento. Desbridamento cirúrgico de úlcera em região calcanhar de 

paciente diabético.  
Fonte: elaborada pelos autores. 

 

d) Offloading 

Múltiplas intervenções são tipicamente requeridas para a cicatrização efetiva 

da úlcera; em pessoas com UPD neuropáticas a descarga de pressão é 

provavelmente uma das mais importantes (IWGDF 2019; BUS AS et al, 2016; 

SCHAPER NC et al, 2016). Existem muitas modalidades de descarga atualmente em 

uso; a escolha depende das características clínicas do paciente e sua capacidade em 

seguir o tratamento prolongado, além da localização e gravidade da úlcera 

(ARMSTRONG DG et al, 2004). A mais efetiva técnica para o tratamento da UPD 

neuropática é o gesso de contato total, cuidadosamente acolchoado e moldado na 

forma do pé. É designado para aliviar a pressão da úlcera e distribuir a pressão por 

toda a superfície do pé, protegendo, portanto, o local da ferida (ARMSTRONG DG et 

al, 2004). 
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e) Coberturas cicatrizantes   

O principal avanço no tratamento das UPD nas últimas décadas foram o 

surgimento de novas coberturas. Idealmente, as coberturas devem conferir uma 

hidratação balanceada, sequestro de proteases, estimulação de fatores de 

crescimento, atividade antimicrobiana, permeabilidade de oxigênio e a capacidade 

em promover desbridamento autolítico que facilite a produção de tecido de 

granulação e o processo de reepitelização. Além disso, deve ter um prolongado 

tempo de ação, alta eficiência e proporcionar uma liberação sustentada de droga no 

caso de terapias medicamentosas. Consequentemente, nenhuma cobertura simples 

preenche todos os requisitos para um paciente diabético com uma úlcera no pé. A 

escolha é amplamente determinada pelas causas da UPD, localização, profundidade, 

quantidade de tecido necrótico, exsudatos, condição das margens da úlcera, 

presença de infecção e dor, necessidade de adesividade. As coberturas podem ser 

divididas em passivas, ativas ou interativas. As passivas são usadas com funções 

protetoras e para feridas agudas porque absorvem razoável quantidade de 

exsudatos e promovem proteção. As ativas e interativas são capazes de modificar a 

fisiologia da ferida pelo estímulo à atividade celular e liberação de fatores de 

crescimento. Elas são normalmente usadas para feridas crônicas porque se adaptam 

às feridas facilmente e mantêm um ambiente úmido que pode estimular o processo 

de cicatrização. As principais categorias são as seguintes: filmes, hidrogéis, 

hidrocolóides, alginatos, espumas e impregnados por prata. 

f) Tratamento de infecção 

Infecção é melhor definida como uma invasão e multiplicação de 

microorganismos em tecidos que induz uma resposta inflamatória, geralmente 

seguida por destruição tecidual. Quase todas as infeções do pé diabético ocorrem 

em feridas abertas; como elas são colonizadas por microorganismos, infecção não 

pode ser definida usando somente os resultados das culturas. Ao invés disso, 

infecção no pé diabético é definida clinicamente pela presença de manifestações de 

processo inflamatório em qualquer tecido abaixo do maléolo em uma pessoa com 

DM. Em pessoas com complicações do pé diabético, sinais e sintomas de inflamação 

podem, entretanto, serem mascarados pela presença de neuropatia periférica ou 

doença arterial periférica ou disfunção imune. As UPD geralmente se iniciam com a 

quebra na proteção cutânea, tipicamente em local de trauma ou ulceração, mais 

frequentemente em pessoas com neuropatia periférica e frequentemente com 
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doença arterial periférica (PETERS EJ et al, 2013). UPD frequentemente se tornam 

crônicas, relacionados a um estresse biomecânico aumentado, hiperglicemia e suas 

consequências metabólicas, inflamação persistente, apoptose e isquemia (ACOSTA 

JB et al, 2008).  

Fatores que predispõem à infeção no pé incluem ter uma úlcera que seja 

profunda, de longa duração ou recorrente, ou de etiologia traumática; alterações 

imunológicas bem definidas relacionadas ao diabetes, particularmente com 

disfunção de neutrófilos; ou doença renal crônica (LAVERY LA et al, 2006). Sintomas 

sistêmicos (como febre, calafrios), leucocitose importante ou distúrbios metabólicos 

maiores são incomuns em pacientes com infecção do pé diabético, mas sua presença 

denota uma mais severa ou ameaçadora situação, devendo o paciente ser avaliado 

dentro de 24 horas (LAVERY LA et al, 2007). Acúmulo de secreção purulenta requer 

pronta descompressão ou drenagem (IWGDF 2019). Desfechos em pacientes com 

úlceras infectadas são pobres: em um grande estudo prospectivo, ao final de um ano, 

a úlcera tinha cicatrizado em somente 46% dos casos (10% destes recorrendo 

depois), enquanto 15% evoluíram a óbito e 17% necessitaram de amputação de 

membro inferior (NDOSI M et al, 2018). A maioria das infecções no pé diabético são 

polimicrobianas, com presença de cocos gram-positivos aeróbicos. Estafilococos e 

estreptococos são os mais comuns organismos causadores. Úlceras sem evidências 

de infecção óssea ou de partes moles não requerem antibioticoterapia. 

Antibioticoterapia empírica pode ser direcionada a cocos gram-positivos em muitos 

pacientes com infecções agudas, mas aqueles pacientes em risco para infecção por 

microorganismos resistentes, ou com úlceras crônicas, previamente tratadas, ou 

infecções severas, necessitam de esquemas antibióticos de amplo espectro e devem 

ser encaminhados a centros especializados (Diabetes Care, 2020). Feridas e úlceras 

podem requerer cuidados pelo podólogo, ortopedista ou cirurgião vascular, ou 

especialista em reabilitação experiente na condução de pessoas com diabetes 

(LIPSKY BA et al, 2012).  

g) Revascularização e cirurgia 

Revascularização em pernas criticamente isquêmicas resulta em uma 

perfusão aumentada, após um procedimento que por sua vez está associado a uma 

adicional redução na taxa de amputação (LIM et al, 2017). A cirurgia no pé diabético 

tem um papel essencial na prevenção e conduta da UPD. Embora uma intervenção 

cirúrgica em pacientes com úlcera não seja sem risco, a correção seletiva de UPD 
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persistente pode melhorar os desfechos (HINCHLIFFE et al, 2008). Em geral, os 

procedimentos cirúrgicos para cicatrização de UPD incluem as cirurgias não-

vasculares, vasculares e alguns casos de amputação. Cirurgias não-vasculares são 

divididas em eletivas, profiláticas, curativas e emergenciais, que visando corrigir 

deformidades que aumentam a pressão plantar (ARMSTRONG DG et al, 2003). 

Cirurgias vasculares como bypass da artéria femoral para pediosa e angioplastia 

periférica para melhorar o fluxo sanguíneo de pé isquêmico tem sido recentemente 

desenvolvidas (LEPANTALO M et al, 2000). Embora o objetivo primário das 

condutas na UPD seja salvar o membro, em alguns casos a amputação pode oferecer 

um melhor desfecho funcional. Em geral a amputação é considerada como uma 

cirurgia urgente ou curativa e deve ser a última opção após todas as técnicas 

curativas terem sido exploradas, com a concordância do paciente (FRYKBERG RG et 

al, 2000). Indicações incluem a remoção de tecidos gangrenosos ou infectados, 

controle de infecção, adequação de um pé ou coto funcional para acomodar calçado 

ou prótese (ABOU-ZAMZAM AM et al, 2007). A falência em tratar adequadamente a 

doença arterial periférica é a principal causa de amputação em pessoas com 

diabetes. 

h) Terapias adjuvantes 

• Oxigenioterapia hiperbárica 

A oxigenioterapia hiperbárica (OH) envolve a administração de oxigênio a 

100%, geralmente em sessões diárias (BARNES RC et al, 2006). As evidências são 

controversas quanto ao seu uso na cicatrização de feridas e prevenção de amputação 

(ELRAIYAH et al, 2016). Um estudo randomizado controlado bem conduzido em 103 

pacientes mostrou que a OH não reduziu a indicação para amputação ou facilitou a 

cicatrização comparado aos cuidados convencionais. (FEDORKO L et al, 2016) Além 

disso, uma revisão sistemática feita pelo IWGDF concluiu que análise de evidências 

continua a apresentar desafios metodológicos, com poucos estudos randomizados 

controlados, a maioria de pobre qualidade (GAME FL et al, 2016). A OH deve ser um 

tópico a ser considerado em pacientes selecionados (HUANG ET et al, 2015).  

• Estimulação elétrica 

A estimulação elétrica tem sido reportada como uma ótima terapia adjuvante 

para a cicatrização de UPD na literatura recente. Em estudo randomizado duplo-

cego placebo-controlado avaliando 40 pacientes com UPD houve significativas 

diferenças no número de úlceras cicatrizadas (65% no grupo tratado versus 35% no 
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grupo controle) (PETERS EJ et al, 2001). Ela parece melhorar o fluxo sanguíneo, 

infecção e resposta celular deficiente, fatores associados a uma pobre cicatrização. 

É uma terapia segura e de baixo custo (THAKRAL G et al, 2013). 

• Terapia de cicatrização com pressão negativa 

Trata-se de um outro método usado em UPD que envolve a remoção de 

líquido da ferida através de um vácuo selado. Ele é destinado a melhorar a perfusão 

tecidual e a promoção de tecido de granulação, e frequentemente é um tratamento 

mais curto em comparação com úlceras tratadas com curativos com gaze tradicional 

(HEALTH QUALITY ONTARIO, 2006).  Remove edema e exsudato crônico, reduz 

colonização bacteriana, favorece a formação de novos vasos, aumenta a proliferação 

celular e melhora a oxigenação da ferida como resultado da força mecânica aplicada 

(VENTURI ML et al, 2005). Embora promissor, este método não substitui o 

desbridamento cirúrgico para melhorar a circulação sanguínea (VIKATMAA P et al, 

2008). 

• Substitutos de pele por bioengenharia 

Este método substitui o ambiente degradado da matriz extracelular com a 

introdução de uma nova substância matriz com componentes celulares, iniciando 

uma outra trajetória de cicatrização (FUTREGA K et al, 2014). Atualmente três tipos 

de produtos aprovados nos  Estados Unidos estão disponíveis, incluindo 

Dermagraft→, Apligraf→ e, mais recentemente, Oasis→ (RICHMOND NA et al, 2013),  

numerosos ensaios clínicos randomizados (ECR) mostraram sua eficácia na 

cicatrização de feridas. A despeito das vantagens, eles não podem ser usados 

isoladamente para tratar as UPD. Isquemia periférica, uma das características 

patológicas da UPD, é um fator contribuinte crítico que afeta o uso de substitutos de 

pele por bioengenharia (SPB) (LORENZI G et al, 2005).  Consequentemente, 

revascularização cirúrgica e descompressão, assim como o preparo do leito da 

ferida, são considerados pré-requisitos essenciais para aplicação de SPB. Além disso, 

esse método necessita controle de infecção. Desta forma, os pontos acima 

mencionados podem resultar em altos custos a longo prazo (DINH TL et al, 2006). 

• Fatores de crescimento 

Os fatores de crescimento, como FCDP, fator de crescimento dos fibroblastos 

(FGF), fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de crescimento 

insulina-like, EGF e TGF β (PAPANAS N et al, 2008).  Entre estes, somente o PDGF 

recombinante humano (rhPDGF), nomes comerciais Becaplermina→ ou Regranex→, 
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que é um hidrogel contendo 0,01% de rhPDGF, tem demonstrado aumentar as taxas 

de cicatrização quando comparado aos controles em vários ensaios clínicos, 

conseguindo aprovação pelo Food and Drug Administration (FDA)(STEED DL et al, 

2006).  Os fatores de crescimento parecem estimular a quimiotaxia e mitogênese 

dos neutrófilos, fibroblastos, monócitos e outros componentes que formam a base 

celular da cicatrização de feridas. Seu uso clínico permanece limitado devido ao alto 

custo (BENNETT SP et al, 2003). 

5. CONSIDERAÇÕES FINAIS  

As feridas cutâneas constituem um importante problema de saúde pública 

que afeta milhões de pacientes em todo o mundo, devido a sua cronicidade e alta 

morbidade; na tentativa de reduzir esta problemática, muitos esforços têm-se 

centrado na compreensão da fisiologia e tratamento de feridas com ênfase em novas 

abordagens terapêuticas e no contínuo desenvolvimento de tecnologias para os 

cuidados de feridas cutâneas. Tem crescido bastante a busca por alternativas 

terapêuticas eficazes, de fácil aplicação e baixo custo, com um aumento do interesse 

por medicações fitoterápicas, sendo esta uma área bastante promissora para novos 

estudos.  

É importante sempre enfatizar a importância da avaliação rotineira dos pés 

pelos profissionais de saúde que lidam com diabetes, permitindo uma detecção 

precoce de alterações e lesões. Deve ser priorizada a adoção de políticas públicas de 

saúde que permitam o acesso amplo e irrestrito aos diversos tipos de tratamento do 

diabetes mellitus e suas complicações. 
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