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systematic literature review
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Daniel Bettao Ferri®

'Uninga — Centro Universitario Inga, Maringa, Parana, Brasil.
*Hspital Memorial Uninga, Maringd, Parana, Brasil.
*shimene 2007@hotmail.com

RESUMO

A Encefalomielite Disseminada Aguda (doravante ADEM) ¢ uma doenca autoimune rara do sistema
nervoso central que geralmente ocorre apos infec¢do viral ou vacinagdo, acometendo tipicamente criangas.
Ela ¢ caracterizada por sintomas neuroldgicos multifocais, encefalopatia e ressondncia magnética com
sinais de desmielinizacdo durante sua fase aguda. Constatou-se que o neurotropismo da Covid-19 tem sido
bastante documentado na literatura, com grande nimero de disturbios neuroldgicos relatados diariamente,
em especial, a ADEM, afeccdo essa que tem ocorrido cada vez mais em individuos adultos, fora de sua
faixa etdria tipica, para a qual a literatura ndo padroniza critérios diagnosticos ou tratamento. O presente
estudo visa apresentar as possiveis manifestacdes de ADEM registradas em adultos apds infec¢ao por
SARS-CoV-2, bem como as abordagens terapéuticas que estdo sendo inseridas. Uma busca sistematica foi
realizada nos bancos de dados PubMed, SciELO, BVS e UpToDate a cerca de trabalhos elaborados entre
os anos de 2012 e 2022, utilizando Encefalomielite Disseminada Aguda como palavra-chave de pesquisa,
sendo encontrados 19 estudos e, desses, foram selecionados 4 para constituir esta revisdo. Destaca-se que
as manifestagdes neurologicas associadas a Covid-19 sdo multifacetadas, em especial a ADEM, a qual
pode acometer individuos de diferentes idades. E de suma importancia que profissionais de saude estejam
atentos as recentes apresentagdes desta enfermidade para precoce detec¢do do quadro e abordagem do
doente.

Palavras-chave: ADEM. Encefalomielite. Pos-Covid. SARS-CoV-2.
INTRODUCAO

A Encefalomielite Disseminada Aguda (ADEM) ¢ um raro acometimento do sistema nervoso
central comumente precedido por quadro infeccioso ou pos-vacinal, sendo até entdo caracteristico da
faixa etaria pediatrica. Apds o inicio da pandemia da Covid-19, observou-se o crescimento dos casos de
ADEM em individuos adultos previamente infectados por SARS-CoV-2, faixa etdria na qual existiam
poucos casos relatados e, até o momento, sem consenso sobre o diagnostico. Dessa forma, o objetivo deste
trabalho ¢ reunir os principais dados que se tém registro em adultos que desenvolveram ADEM apos
infec¢cdo por SARS-CoV-2, assim como as medidas terapéuticas adotas.



MATERIAL E METODOS

Breve revisao literaria sobre desenvolvimento de Encefalomielite Disseminada Aguda apos infecgdo
por SARS-CoV-2. Foi utilizada como palavra-chave para pesquisa “Encefalomielite Disseminada Aguda”,
aplicada nos bancos de dados PubMed, SciELO, BVS e UpToDate, considerando o que se foi desenvolvido
nas linguas portuguesa e inglesa, entre os anos de 2012 e 2022. Dos 19 trabalhos encontrados, foram
selecionados quatro para compor este estudo. Dados considerados necessarios foram extraidos e realizada
entdo uma sintese narrativa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A encefalomielite aguda disseminada ¢ uma doenga aguda desmielinizante inflamatoria do
sistema nervoso central (SNC), geralmente imunomediada ap6s quadro infeccioso ou vacinal e associada a
manifestacdes neuroldgicas difusas com lesdes multifocais (OUMERZOUK et al., 2022). Segundo Lazaro
et al. (2022), estima-se que a ADEM seja responsavel por cerca de 10-15% dos casos de encefalomielite
aguda nos Estados Unidos, ndo havendo um consenso entre especialistas a respeito do diagndstico na
populacdo adulta, apenas na pediatrica.

Nos ultimos meses, apds o surgimento da pandemia de Covid-19 e sua vacinagdo, ndo ha
grandes estudos populacionais envolvidos (LAZARO et al., 2022). Nos estudos em questdo, os
pacientes apresentavam-se higidos antes da infec¢@o, sem histdricos pessoais e familiares para doengas
respiratorias e neurologicas. Na admissdo, os pacientes apresentavam alteragdes neurologicas — dentre elas
sonoléncia (ESMAEILI et al., 2022), desorientacdo, desequilibrio da marcha, dor de cabeca (LAZARO et
al., 2022), parestesia de membros inferiores e diminui¢ao do reflexo patelar (OUMERZOUK et al., 2022).

Nos exames laboratoriais, os pacientes apresentaram marcadores inflamatorios (LDH, ferritina,
PCR) elevados. O nivel de creatinina, niveis de sédio, potassio, de TSH, T4 dentro da normalidade.
Ademais, as sorologias para hepatite B e C, toxoplasmose, HIV, sifilis foram negativos. Além disso, o
liquido cefelorraquidiano foi negativo para SARS-CoV-2 (ESMAEILI et al., 2022).

Na avaliacdo radiologica, houve alteracdo na tomografia computadorizada de cranio, com
contraste demostrando hipodensidades com realce dedo em luva e aspecto hemorragico, enquanto que,
na ressonancia magnética, foram evidenciadas lesdo temporal esquerda e hiperdensa fronto-parietal em
imagens em T2. Foram encontradas lesdes hiperdensas em lesdes de FLAIR, bilateral frontal e parietal
esquerda, circundadas por uma coroa, com vazios em T2 relacionadas a hematomas (OUMERZOUK et
al., 2022), conforme apresentado na Figura 1.



Figura 1 — Tomografia computadorizada de cranio na admissdo hospitalar. Imagens axiais mostrando
hipodensidades, com realce em dedo de luva (C, seta preta) e aspecto hemorrdgico na lesdo parietal
esquerda (C, seta amarela).
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Fonte: Oumerzouk et al. (2022).

Nesses pacientes, ap6s evidéncias de infeccdo por SARS-CoV-2, baseando-se na histdria clinica e
na neuroimagem, foi realizado o tratamento com corticoterapia em altas doses (metilprednisolona 1g/dia
por 5 dias), - primeira linha de tratamento, seguido de imunoglobulinas intravenosas concomitantes (2g/kg
por 5 dias) e prednisona oral 75mg/dia (posterior reducao gradual, durante 4 a 6 semanas). Casos em que
nao houve resposta a estes, a plasmaférese foi uma opgao (ROSSI et al., 2022).

Além das medidas farmacolodgicas, sao necessarias as medidas de enfermagem, por exemplo,
posicionamento do leito, corre¢do de disturbios eletroliticos e prevencao de convulsdoes (OUMERZOUK
et al., 2022).

Sendo assim, ¢ de grande importancia identificar e correlacionar os sintomas clinicos aos de
imagem, ademais, excluir diagnosticos diferenciais através dos exames de imagem, punc¢do lombar
e laboratoriais. Atentando-se a qualquer manifestagao neurologica no cenario atual da pandemia para
prevenir a gravidade dos quadros.

CONCLUSAO

A Encefalomielite Disseminada Aguda ¢ uma inflamac¢do generalizada do cérebro e da medula
espinhal, caracterizada por uma variedade de sinais e sintomas progressivos. E importante ressaltar que
a ADEM ¢ sempre um diagnostico presuntivo baseado na exclusao de outras possibilidades provaveis que
poderiam ter sido desencadeadas pela infec¢ao por SARS-CoV-2, pois a doenga pode deixar sequelas,
potencialmente recorrer ou mesmo progredir para outra doenca desmielinizante. Essa neuropatia continua
a evoluir com resultados devastadores em muitos pacientes. Deve haver atengdo especial em pacientes
que apresentem qualquer manifestacao neuroldgica, principalmente na atual situacao de pandemia, para
prevenir a mortalidade e a morbidade.
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RESUMO

Anticonvulsivantes agem por variados mecanismos e com multiplas agdes. A partir de pesquisa nas bases
de dados eletronicos (PUBMED, SCIELO), foram selecionados cinco artigos para comparacao da eficacia
anticonvulsivante entre fenitoina e o levetiracetam, levando em consideragdo o fato de se compararem
os dois medicamentos e em pessoas maiores de 15 anos, visando, assim, averiguar qual farmaco seria
o mais eficaz, visto ndo hd uma concordancia cientifica de que o levetiracetam seja mais eficiente que a
fenitoina, quando utilizada concomitantemente com outro farmaco. Isso posto, alguns trabalhos relatam
que o levetiracetam ¢ o firmaco com melhor desempenho e adesdo de pacientes, visto que fenitoina possui
maior efeito colateral, enquanto outros relatam que nao ha diferenca na eficiéncia dos fArmacos.

Palavras-chave: Phenytoin. Levetiracetam. Seizures.
INTRODUCAO

Os antiepiléticos ou, popularmente, anticonvulsivante, agem por variados mecanismos € com
multiplas ag¢des, podendo ser, por exemplo, por bloqueio da funcdo dos canais de célcio, inibicdo de
receptores de glutamato, potencializando fungdes GABA, entre outras. Sabe-se que a fenitoina tem acao
estabilizadora sobre a membrana neuronal, reduzindo a excitabilidade elétrica, age também bloqueando
os canais de sodio de forma a se inibir repetidos potenciais de acdo (JORGE, 2014). J4 o Levetiracetam,
segundo Rios-Pohl (2014), ndo tem seu mecanismo de agdo muito bem elucidado, porém faz-se correlacao
com os niveis de Ca2+ intraneuronais; associagdo a proteina 2A da vesicula sinaptica e inversdo parcial
nas reducdes nas correntes GABA e glicina.

Conforme Fisher et al. (2017), as convulsdes sdo contragdes involuntarias da musculatura, que
provocam movimentos involuntarios desordenados, geralmente, acompanhados de perda de consciéncia.
A convulsdo pode acometer uma sé regido levando o nome de parcial ou focal, ou todo o cérebro, que se
chama de convulsao generalizada.

Em relacdo as causas de crises convulsivas, temos que elas podem ser de etiologia estrutural,
genética, infecciosa, metabdlica, imunolégica e, em alguns casos, desconhecida (COSTA; BRANDAO;
SEGUNDO, 2020). Dentre os sintomas apresentados durante a crise convulsiva, podemos citar: labios
azulados, inconsciéncia, salivacao abundante.

Considerando esses fatos, o presente resumo visa ao entendimento e a confrontacao dos mecanismos
farmacodinamicos dos farmacos citados, buscando maior conhecimento sobre 0os mecanismos neuronais €
onde cada um age, tendo como objetivo principal a constatacao de qual dos fArmacos apresenta uma maior
eficacia no tratamento, manutengdo e prevengdo de quadros convulsivos e epiléticos em geral.



METODOLOGIA

Foi realizada uma revisdo sistematica nas bases de dados Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online (PUBMED) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO), por meio dos seguintes
termos de busca, phenytoin, levetiracetam AND phenytoin, levetiracetam AND adults, phenytoin AND
levetiracetam e anticonvulsants. Apos uma avaliagdo criteriosa, tendo como base a relagdo com o tema
proposto, foram selecionados estudos que compararam ambos os farmacos, obtendo-se 35 deles.

O processo metodologico, entdo, foi divido em trés etapas: inicialmente, através das palavras-chave
descritas anteriormente, foram identificados 35 artigos dos quais 18 foram selecionados por possuirem os
critérios de inclusdo e exclusdo desejados. Contudo, somente 5 permaneceram e nortearam tal revisao por
atenderem as nossas demandas.

Como critérios de inclusao, foram eleitos: estudos clinicos, estudos randomizados e meta-analises.
Nao foram encontrados artigos repetidos em tal pesquisa e as abordagens cientificas selecionados possuiram
a participacdo de dois revisores.

Os critérios de exclusdo foram pesquisas que tenham sido realizadas em um periodo maior que
10 anos ou que fossem uma revisdo de literatura. Assim, foi realizada uma nova busca, obtendo-se 18
resultados.

Foi realizada a leitura dos 18 artigos encontrados, sendo, por fim, selecionados cinco trabalhos.
Nesta terceira etapa, buscavam-se as seguintes caracteristicas: comparacdo entre os dois medicamentos,
estudos realizados em pacientes maiores que 15 anos e baseados na propriedade anticonvulsiva dos
farmacos. Além disso, era imprescindivel que apresentasse, em sua conclusdo, qual farmaco seria o mais
adequado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos publicados pelos seguintes autores Gujjar (2017), Li (2020) e Zafar (2012) compararam
diretamente a Fenitoina e o Levetiracetam e concluiram que este tem infimamente maior eficiéncia ou igual
eficiéncia que aquela, para as situagdes de convulsdo em andamento ap6s aplicacdo de benzodiazepinico
(GUJJAR, 2017), para o cessamento da convulsao em 20 minutos (LI, 2020) e na prevencao de convulsdes
apos lesoes cerebrais (ZAFAR, 2012).

A pesquisade Zafar (2012), contudo, afirma que os pacientes aderiram melhor ao Levetiracetam ap6s
12 meses, ja o estudo de Gujjar (2017) constatou que a Fenitoina resultava em mais efeitos adversos graves,
como parada cardiaca e erupcdes cutaneas que podem ser potencialmente fatais, por exemplo.

Por sua vez, a revisdo de Nevitt (2017) fez uma meta-analise em rede, que comparou 10 drogas
antiepilépticas (DEAs) e concluiu que o Levetiracetam ¢ o firmaco com melhor desempenho em individuos
com crises epilépticas parciais.

Além disso, em uma revisdo, Majid (2016) comparou os DEAs e a interferéncia na depuragao
causada pelo Perampanel, de modo que concluiu que a depuracdo do Levetiracetam e da Fenitoina nao
sdo alteradas. Portanto ambos mantém igual eficiéncia ao serem utilizados concomitantemente com esse
outro fArmaco.

O trabalho de Gujjar (2017) ¢ um Ensaio Clinico Randomizado (ECR) que contou com 115
pacientes maiores de 15 anos, divididos em dois subgrupos. Um dos grupos foi classificado como Estado
de Mal Epiléptico, definido como crise tonico-clonica generalizada ou recorrente e sem recuperacao da
consciéncia entre as crises, ou crises parciais com persisténcia de mais de 10 minutos. Ja o outro foi como
Ataque de Convulsdo, definido como duas ou mais convulsdes nas ultimas 24 horas com retorno da
consciéncia entre os episodios, podendo ser crises parciais ou generalizadas.



O artigo de Li (2020) ¢ uma revisdo sistematica com meta-andlise de 7 Ensaios Clinicos
Randomizados, totalizando 1.028 participantes e foi estratificado em adultos (maiores de 18 anos), contudo
a analise de subgrupos nao foi realizada. Ademais, quatro dos estudos analisados foram classificados com
alto risco de viés, dois classificados como risco de viés incerto e um com baixo risco de viés.

A pesquisa de Zafar (2012) também foi uma meta-analise que verificou dois ECR e quatro estudos
observacionais, analisaram ao todo 900 pacientes. Como fator de inclusdo, foram selecionados pacientes
que sofreram lesdes cerebrais, por exemplo, Traumatismo Cranioencefalico (TCE). Os textos analisados
apresentaram divergéncias quanto a definicdo de convulsdo precoce e tardia, assim, os autores dessa
revisdo definiram como convulsdo precoce quando a crise ocorreu em menos de 7 dias e, como convulsdo
tardia, se ela ocorreu em até 6 meses. Por fim, a pesquisa comprovou a eficacia dos medicamentos para
evitar a convulsdo em pacientes com TCE.

Embora os estudos de Majid (2016) e Nevitt (2017) ndo comparem diretamente os dois farmacos,
eles fornecem informacgdes indiretas importantes para estabelecer a relacdo de eficiéncia entre ambos.
Primeiramente, o artigo (MAJID, 2017) ¢ uma analise conjunta de 3 Ensaios Clinicos em Fase 111, que
foram randomizados e controlados com um placebo de perampanel, outrossim, foi um estudo multicéntrico.

Concernentemente ao texto (NEVITT, 2017), ¢ uma meta-andlise de rede, que analisou 12.391
pacientes com convulsdes parciais ou generalizadas, a partir de estudos que compararam diretamente
monoterapias com drogas antiepilépticas (DEAs). O Levetiracetam e a Fenitoina ndo foram comparados
diretamente, mas indiretamente a partir da relagao desses firmacos com outros medicamentos comumente
utilizados no tratamento de convulsdes. Assim, concluiu-se que os pacientes encontravam melhor facilidade
na adesao do tratamento com o Levetiracetam, frente a Fenitoina.

CONCLUSAO

Com base nos cinco artigos estudados, com os quais foram realizadas comparagdes de forma
direta, indireta e estudo randomizado, este artigo teve como objetivo analisar a diferenca de cada uso e
obter o entendimento entre os medicamentos Fenitoina e Levetiracetam. Levando-se em consideracao os
trabalhos em questdo, o levetiracetam ndo possui uma eficicia significante superior a fenitoina. Entretanto
o uso de Levetiracetam teve melhor adesao pelos pacientes em relacdo a Fenitoina devido a ela ter efeitos
adversos mais graves.

A partir disso, pode-se concluir que o Levetiracetam, por ter sido melhor aderido, ¢ o mais indicado
para o tratamento com o intuito de melhorar a qualidade de vida e o bem-estar do paciente.
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Impactos da rinite alérgica na qualidade de vida dos idosos: uma revisao bibliografica
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RESUMO

A rinite alérgica (doravante RA) ¢ uma doenca inflamatoria cronica da mucosa nasal e vias aéreas superiores.
Seus sintomas impactam na qualidade de vida, podendo ser agravados na presenca de enfermidades
associadas. O objetivo deste estudo € correlacionar a RA e a qualidade de vida em idosos. Trata-se de uma
revisdo bibliografica realizada a partir da base de dados PubMed. Os sintomas principais sao rinorreia,
congestao, espirros, prurido nasal e ocular, disfungao olfatoria, distirbios do sono e humor deprimido. A
doenca gera efeitos adversos no estado fisico e mental, nas atividades diarias e reduz a qualidade de vida
dos idosos. Quanto mais exacerbada a sintomatologia da RA, maior o impacto na qualidade de vida.

Palavras-chave: Idoso. Qualidade de vida. Rinite Alérgica.
INTRODUCAO

A rinite alérgica (RA) consiste em uma doenca inflamatoria cronica que afeta a mucosa nasal e as
vias aéreas superiores, causada pelo excesso de imunoglobulina E (IgE) desencadeado a partir do contato
do individuo com alérgenos (SHIN et al., 2018; RETZLER et al., 2018). Trata-se de uma das condigdes
médicas mais comuns no mundo e gera carga socioecondmica significativa tanto para o paciente como
para o Estado (SHIN ef al., 2018).

Os sintomas da RA causam impactos importantes na qualidade de vida e podem ser agravados
na presenca de enfermidades associadas (RETZLER et al., 2018; BRAIDO et al., 2012; SHIN et al.,
2018). Os sintomas, geralmente, sdo obstru¢do nasal, espirros e prurido nasal, podendo causar desconforto
generalizado, tal qual impactos no sono, na concentragao e na produtividade no trabalho ou nos estudos,
além de interferirem na realizacdo das atividades diarias (BRAIDO et al., 2012).

O processo de envelhecimento ¢ de extrema relevancia, haja vista as inerentes alteracdes anatomo-
fisiologicas que podem afetar a presenga e/ou gravidade dos sintomas, bem como aspectos que influenciam
na ades@o do idoso ao tratamento da RA (BAPTIST et al., 2016).

Diante disso, objetivou-se analisar a relacdo entre a rinite alérgica e a qualidade de vida relacionada
a saude de idosos que apresentam essa comorbidade.

MATERIAIS E METODOS

O presente trabalho foi realizado no periodo entre maio e junho de 2021 e consiste em uma revisao
bibliogréfica realizada a partir da base de dados PubMed. Foram utilizados os descritores “allergic rhinitis”
(rinite alérgica), “impacts” (impactos) e “quality of life” (qualidade de vida); o operador Booleano “4ND”
e os filtros free full text, publication date 5 years e age 65+ Years. Foram selecionados 11 artigos para a
leitura inicial. Apds os critérios de inclusdo (abordar a faixa etaria de idosos e focar no impacto da rinite
alérgica na qualidade de vida dos idosos), e os de exclusdo (abordar a faixa etaria dos idosos e ndo se referir
ao impacto da rinite alérgica na qualidade de vida do idoso), apenas um estudo foi selecionado.



Posteriormente, devido a baixa quantidade de trabalhos encontrados, foi realizada nova busca na
mesma base de dados, utilizando os descritores “allergic rhinitis” (rinite alérgica), “impacts” (impactos),
“quality of life” (qualidade de vida) e “elderly” (idosos); o operador Booleano “AND” e os filtros free
full text e age 65+ Years. Na segunda busca, foram encontrados 24 artigos. Apds a exclusao dos artigos
repetidos, os 13 artigos encontrados foram lidos. Nesta segunda busca, trés artigos foram selecionados
pelos critérios de inclusdo e de exclusdo. Dessa forma, um total de 24 artigos foram selecionados e lidos,
dos quais 20 foram excluidos e quatro foram utilizados para a escrita final do presente trabalho.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A RA consiste em uma doenga inflamatoria cronica que afeta a mucosa nasal e as vias aéreas
superiores, causada pelo excesso de IgE desencadeado pelo contato do individuo com alérgenos presentes
no ambiente, como acaros ou polen (SHIN et al., 2018; RETZLER et al., 2018). O diagndstico se da por
meio da realizacio de teste cutineo de alergia, ou por teste sérico para IgE especifica. E valido lembrar
que, com o progredir da idade, ocorre reducdo da IgE total e da sensibilizagdo a alérgenos (BAPTIST et
al., 2016).

Conforme Shin e colaboradores (2018), trata-se de uma das condi¢des médicas mais comuns,
afetando de 10 a 40% da populagdo mundial. Além disso, gera carga socioeconomica significativa tanto
para o paciente como para o Estado, pois onera hospitais, gera custos com diagnostico e tratamento, além
de prejudicar o trabalho e o desempenho académico daqueles que apresentam a enfermidade (SHIN ez al.,
2018).

Diante disso, o fendmeno mundial de envelhecimento populacional decorrente do aumento
da expectativa de vida requer o diagnostico correto pelos profissionais de saide e a administragdo de
tratamento adequado, a fim de aliviar os sintomas da RA, minimizar os impactos negativos na qualidade
de vida do individuo (BAPTIST et al., 2016) e reduzir a referida carga socioeconomica gerada (SHIN et
al., 2018).

A RA tem como sintomas nasais principais rinorreia, congestao, espirros, prurido nasal, e drenagem
pds-nasal, os quais afetam até 32% dos idosos (BAPTIST et al., 2016). Outros sintomas sao disfuncdo
olfatoria e sintomas extranasais como dor, prurido ocular, distirbios do sono e humor deprimido. A RA
impacta no sono, nas atividades didrias, no estado fisico e mental e no funcionamento social, podendo
contribuir para a deterioracdo da saide mental e da qualidade de vida (SHIN et al., 2018; RETZLER et
al., 2018).

Alteragdes anatomico-fisiologicas como perda do suporte da ponta nasal; retragdo da columela
nasal e fragmentac¢do e enfraquecimento da cartilagem septal sdo modifica¢des inerentes do processo
de envelhecimento e que promovem reducdo do fluxo aéreo nasal, afetando a presenca e a gravidade dos
sintomas da RA (BAPTIST et al., 2016).

Com o envelhecimento ocorre, ainda, atrofia e secura da mucosa nasal, além de espessamento
excessivo do muco nasal. Isso prejudica a fun¢do mucociliar, desencadeando sintomas de drenagem
nasal, drenagem pos-nasal cronica e tosse. Além disso, ocorre redu¢do do fluxo sanguineo local, o que
compromete o aquecimento e a umidificacdo do ar inspirado. Consequentemente, havera secura, formagao
de crostas e irritacdo da regido nasal (BAPTIST et al., 2016).

Segundo Baptist e colaboradores (2016), a rinite atrofica € o tipo de rinite mais prevalente na
populacdo idosa. Ela apresenta como principais sintomas: congestao, formagdo de crostas nasais e odor
fétido. A redugdo do fluxo sanguineo para a mucosa nasal contribui para a atrofia local e o aumento do
espago nasal com congestao paradoxal.



O envelhecimento ¢ fator desencadeante da diminui¢do do olfato e da distingao de cheiros, com
maior declinio ap6s a sétima década de vida. Ademais, ¢ comum haver disosmia em idosos com RA, a qual
pode ser decorrente da obstrucdo das vias nasais ou da inflamag¢do da fenda olfatoria. Deste modo, idosos
com RA dispdem de dois fatores promotores de disfungdo olfatoria (BAPTIST et al., 2016), sintoma grave
da RA que foi associado a ansiedade, humor deprimido e ideacdo suicida (SHIN et al., 2018).

Outro ponto a se considerar ¢ que, conforme mostra o estudo de Shin e colaboradores (2018), a
coexisténcia da RA e da rinossinusite gera efeito sinérgico de potencializagdo e agravamento dos sintomas.
Pacientes com RA e rinossinusite cronica sofrem de sintomas nasais e extranasais como fadiga, dor e/
ou desconforto, disfuncdo cognitiva, distirbios do sono e do humor, maior percepgdo de estresse, baixa
produtividade no trabalho e riscos aumentados de autocuidado insatisfatorio.

Ademais, a RA ¢ encontrada em mais de 80% dos pacientes com asma. Por sua vez, a asma ¢
encontrada em 20 a 60% das pessoas com RA. Frequentemente, a asma ¢ precedida pela RA, a qual pode
triplicar o risco de asma com inicio na idade adulta. Por abrangerem partes distintas de uma via aérea, os
pesquisadores suspeitam que elas sdo manifestagdes da mesma doenca (RETZLER et al., 2018).

No que se refere ao tratamento, sdo necessarias consideragdes especiais para que haja adesao dos
idosos a terapéutica diaria. Deve-se considerar a presenca de outras comorbidades, renda limitada, perda
de memoria, ma coordenagdo, fraqueza nas maos, artrite e artrose — em especial quando a administrag@o
do medicamento se da por spray nasal — e efeitos colaterais de medicamentos, que sdo aspectos comuns
nos idosos e de fundamental relevancia para o seguimento do tratamento da RA (BAPTIST et al., 2016).

Além disso, o tratamento da RA aumenta tanto os custos diretos do tratamento médico e cirurgico,
quanto indiretos causados pela diminui¢do da produtividade (SHIN ef al., 2018). Diante disso, € preciso
que o profissional médico responsavel maximize a adesdo do paciente ao tratamento, por meio de medidas
como a prescri¢do da menor quantidade de remédios possivel e a adequag@o dos regimes de dosagem aos
habitos do paciente (BAPTIST et al., 2016).

CONCLUSAO

De acordo com a literatura analisada, hé interrelacdo entre RA e a qualidade de vida de idosos. A
RA e as comorbidades associadas, como asma e rinossinusite, impactam na qualidade de vida relacionada
a saude do individuo, gerando prejuizos funcionais, fisicos, comportamentais, financeiros e psicologicos,
principalmente na velhice. O controle da RA e de sua sintomatologia proporcionam melhora na qualidade
de vida e, em consequéncia, fortalecem o paciente de forma global. Diante disso, infere-se que este trabalho
contribuiu para o meio académico por estabelecer e explicitar a relagdo entre a rinite alérgica e os impactos
dela na qualidade de vida associada a satde de idosos.
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RESUMO

A enxaqueca ¢ uma das dores do cranio mais incapacitantes do mundo segundo a Organiza¢ao Mundial da
Saiade (OMS) (ANDLIN-SOBOCKI et al., 2005). Sendo caracterizada por uma dor pulsante e unilateral,
sua intensidade ¢ percebida de forma individual. Assim, o estudo tem como objetivo analisar os farmacos
capazes de gerar profilaxia da enxaqueca, resultando em menos crises mensais, para uma melhora da
qualidade de vida do paciente. Sendo assim, a realizagdo deste foi por meio da pesquisa dos descritores
“migraine AND prophylacixis AND NOT acunpunture”, na base de dados Medline, PubMed, Scielo e
Lilacs. Sendo selecionados os de lingua portuguesa e inglesa, dentre os anos 2012-2022, com publico-
alvo composto por adultos maiores que 18 anos. Dessa forma, o trabalho concluiu que a maioria dos
farmacos apresentaram um resultado positivo na profilaxia da enxaqueca, sendo apenas o Clopidogrel
(anticoagulante) e os antagonista da Orexina os que ndo obtiveram resultados positivos, dessa forma,
apenas esses nao estariam indicados para uso nessa patologia.

Palavras-chave: Enxaqueca. Prevengao. Profilaxia.
INTRODUCAO

De acordo com a Organizagdo Mundial da Satde e dados da Global Burden of Disease Survery,
cerca de 15% da populagdo tem enxaqueca. Considerada como uma das dores de face e cranio mais
incapacitantes e sendo definida como uma doenca neurovascular primdria do cérebro (BRASIL NETO;
TAKAYANAGUI, 2013), ha duas teorias que buscam explicar a patogenia desta doenca. A primeira seria
a teoria vascular, em que a isquemia focal ¢ a causa, enquanto a segunda teoria, neurogénica, assegura
que a alteragdo no débito cardiaco ¢ resultado de agdes neuronais. Caracterizada por ser, em sua maioria,
unilateral e pulsante, possui uma intensidade que varia de acordo com o tempo e o individuo, além disso
surge acompanhada de outros sintomas como ndusea, vomitos, fotofobia, entre outros (MACHADO;
BARROS; PALMEIRA, 2006). Em vista disso, o tratamento do paciente com enxaqueca pode ser enfocado
em duas bases principais: o tratamento agudo e o tratamento preventivo ou profilatico. O objetivo geral
do presente estudo foi analisar os fairmacos capazes de gerar a profilaxia da enxaqueca, justificando-
se pelo grande numero de pacientes acometidos pela doenga e pela grande incapacidade gerada por ela
diariamente em todo Brasil



MATERIAL E METODOS

O presente estudo trata-se de um trabalho quantitativo retrospectivo e documental, o qual foi
realizado a partir da pesquisa nas bases de dados Medline, Pubmed, Scielo e Lilacs. Para isso, foi utilizado
como descritor “migraine AND prophylacixis AND NOT acupuncture”. Dentre os critérios de inclusdo,
estava a publicagdo entre 2012-2022, em lingua portuguesa ou inglesa, publico-alvo composto por adultos
com idade maior ou igual a 18 anos e estudos que comparavam farmacos de diferentes classes entre si.
Dessa forma, foram encontrados 282 trabalhos. Em seguida, com a leitura dos titulos, foram excluidos
218, visto que eram resumos duplicados, fora da populagdo alvo e relatos de caso. O terceiro passo foi a
leitura dos resumos, dos quais 25 foram excluidos. Por fim, ap0s a leitura completa dos 39 estudos, foram
excluidos dois que ndo estavam disponiveis para a leitura na integra, um de estudo ambulatorial, um que
comparava somente placebo e, por fim, um que ndo concluiram o trabalho pela intensidade dos efeitos
adversos. Isso posto, restaram 34 artigos, portanto, para a analise dos resultados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Em relagdo ao uso de anticorpo monoclonal, quatro estudos utilizaram o método, sendo os
farmacos utilizados o Galcanezumabe, Eptinezumab, e dois usando o Fremanezumab. A pesquisa
evidenciou beneficios relacionados a prevencdo da enxaqueca, sendo uma alternativa plausivel o uso
desses (SILBERSTEIN et al., 2017). Ademais, utilizando bloqueadores de canais de célcio, dois estudos
foram realizados, ambos usando Flunarizina, apresentando melhora na eficacia terapéutica e na profilaxia
da enxaqueca (SANVITO; OLIVEIRA, 1993; JIANG et al., 2019).

J& em relacdo ao uso de anticonvulsivante, sete estudos utilizaram o método, sendo os farmacos
utilizados: Valproato de sddio, Melatonina, zonisamida, topiramato, nortriptilina, pregabalina. Na pesquisa
que se utilizou Valproato de s6dio e Melatonina, o resultado foi que a melatonina pode substituir o Valproato
de s6dio (GONCALVES et al., 2016). J& com o uso de Topiramato e Nortriptilina, foi concluido que a
terapia combinada ¢ eficaz em pacientes com beneficio incompleto, usando esses agentes em monoterapia
(KRYMCHANTOWSKI; CUNHA JEVOUX; BIGAL, 2012). Com o uso do anticoagulante clopidogrel,
o estudo de 80 pacientes (41 com placebo e 39 com clopidogrel ndo houve efeitos estatisticamente
significativos do tratamento (CHAMBERS; SEED; RIDSDALE, 2014).

Por outro lado, com o uso do anti-histaminico N alpha methyl histamina e propranolol, com 60
pacientes (27 no N- alfa-metil histamina e 28 no propanolol), o resultado apresentou redu¢do com alfa-metil
histamina de 62% e propanolol de 60% (MILLAN-GUERRERO et al., 2014). Ja com betabloqueador como
profilaxia das crises de enxaqueca, 03 estudos utilizaram os seguintes farmacos: Propanolol, Nortriptilina,
Flunarizina e Venlafaxina e combinagdes dessas classes. Ambos os farmacos apresentam eficécia igual,
porém a Venlafaxina pode ser superior ao propranolol na melhora dos sintomas depressivos (SALVIZ et
al., 2016).

Em outra perspectiva, com o uso de vasodilatador foi feito um estudo, sendo cinarizina e Valproato
de sodio, em 104 pacientes, o qual mostrou um resultado positivo de redu¢do da linha de base de 6,16 para
3,92 no grupo da cinarizina e redugdo de 7,30 para 3,28 no grupo do Valproato de s6dio (BOSTANI et
al., 2013). Dois estudos utilizando antagonista da Orexina, ambos ensaios clinicos randomizados duplo-
cego controlados por placebo e utilizando o farmaco Filorexant, em que foram constatados que, para dose
utilizada, ndo foram fornecidos mecanismos eficazes para prevenir a enxaqueca (CHABI ef al., 2015). Por
fim, um estudo prospectivo, simples-cego, randomizado e controlado por placebo, com anestésicos locais,
envolvendo 87 pacientes sugere que os bloqueios do nervo occipital maior e do nervo supraorbital com
lidocaina foram mais eficazes do que o placebo no tratamento profilatico da enxaqueca episddica e cronica
(OZER et al., 2019).



CONCLUSAO

A partir dos estudos analisados, ¢ possivel observar que, em sua grande maioria, foi obtido um
resultado favordvel. Nesse viés, € possivel sua utilizagdo a nivel ambulatorial para melhora das crises
mensais dos pacientes, possibilitando uma melhora da qualidade de vida. Destaca-se que apenas os estudos
utilizando os anticoagulantes Clopidrogrel (CHAMBERS; SEED; RIDSDALE, 2014) e os Antagonistas da
Orexina (CHABI et al., 2015) ndo obtiveram resultados estatisticamente significativos.
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RESUMO

O presente trabalho tem o objetivo de apresentar os dados relacionados a bronquiolite viral aguda no
periodo de 2010 a 2020 postulados na revisdo dos principais veiculos de informagdes como o Ministério
da Saude na importancia de entender a evolugdo e a mudanga de compreensao de 10 anos de observagao,
para os principais sintomas clinicos da doenga, incidéncia da taxa de mortalidade e tratamento previsto.
A discussdo dos resultados também garantiu informagdes de identificagdo demografica que facilitem o
entendimento para formacao e profissionalizagdo de profissionais da satde interessados pelo tema.

Palavras-chave: Bronquiolite aguda. Bronquiolite viral aguda. Infecgao respiratoria. Mortalidade infantil.
Virus sincicial respiratério.

INTRODUCAO

A bronquiolite viral aguda (doravante BVA) ¢ a infec¢do do trato respiratério inferior mais
importante em criancas pequenas, sendo mais frequente nos dois primeiros anos de vida e com maior
incidéncia de hospitalizacdes entre trés e seis meses de idade (OLIVEIRA; AZEVEDO, 2021; CARVALHO;
JOHNSTON; FONSECA, 2007). Verifica-se que a BVA ¢ a doenca de maior relevancia clinica, dentre
aquelas que acometem lactentes, em razdo da morbidade elevada, em especial nos meses de outono e
inverno, época sazonal e de maior circulagdo do virus sincicial respiratorio (VSR), que ¢ seu principal
agente etiologico. Entretanto, outros virus também podem causar esse quadro, tais como: adenovirus,
virus parainfluenza, virus influenza, rinovirus, entre outros (OLIVEIRA; AZEVEDO, 2021).

A bronquiolite viral aguda (BVA) deriva da infeccdo e inflamagcdo da mucosa respiratoria.
Quando ocorre oclusdo parcial das vias aéreas (VA) distais, os sintomas clinicos de obstru¢ao do sistema
ventilatorio (SV) inferior sdo desencadeados (CARVALHO; JOHNSTON; FONSECA, 2007). Geralmente,
¢ uma doenca autolimitada, benigna, bem definida, com febre e coriza por trés a cinco dias, evoluindo
para tosse seca, taquipneia e/ou desconforto respiratorio, sibilos e/ou crepitacdes a ausculta respiratoria
(GANAN et al., 2021). Apesar de frequente a observagao de sinais de hipoxia, quando associada a retencao
de CO,, pode sinalizar maior gravidade (CARVALHO; JOHNSTON; FONSECA, 2007).

A taxa de mortalidade ¢ baixa (menos que 1%), embora possa ser maior (30%) em criangas com
alto risco. Os principais fatores de risco para gravidade da BVA sdo lactentes menores de trés meses,
prematuros com menos de 34 semanas, imunodeficiéncias, doencas cardiacas e pulmonares cronicas
(GANAN et al., 2021).

O critério considerado padrdo ouro para a admissao hospitalar de criangas com BA ¢ o julgamento
clinico (CARVALHO; JOHNSTON; FONSECA, 2007). A propria identificagdo do agente (cultura,
sorologia, imunofluorescéncia ou biologia molecular) ndo tem indicacdo para ser realizada de rotina
(OLIVEIRA; AZEVEDO, 2021). Os resultados de testes diagndsticos virais podem ser utilizados para
limitar o uso inadequado de antibioticos (CARVALHO; JOHNSTON; FONSECA, 2007).



Em casos graves, como em uma piora subita do quadro respiratorio, ou, ainda, quando ha doenca
cardiaca-pulmonar prévia, o exame radiografico de torax pode ser util (OLIVEIRA; AZEVEDO, 2021). Os
principais achados radiograficos sao a hiperinsuflagao, preenchimento peribronquico e infiltrados grosseiros
migratorios e atribuiveis a atelectasias pos-obstrutivas (CARVALHO; JOHNSTON; FONSECA, 2007). No
entanto, o exame radiografico de torax nao deve ser realizado de maneira universal para avaliar os pacientes
portadores de BVA. Esse fato deve ser considerado uma medida de excegdo, restrita aos quadros mais
graves, ja descritos, ou quando houver outro diagnéstico a ser considerado (SOCIEDADE BRASILEIRA
DE PEDIATRIA, 2017).

Apesar de ter se modificado no decorrer dos anos, o tratamento para BA ainda ¢ um tdpico
polémico. Isso se da devido ao fato de ndo existir uma estratégia terapéutica descrita que seja irrefutavel,
ou seja, ndo ha uma estratégia com evidéncia definitiva para toda a populacdo (CARVALHO; JOHNSTON;
FONSECA, 2007). Na maioria dos casos, especialmente naqueles em que a crianga ndo apresenta
nenhum fator de risco, a evolu¢do do quadro € benigna, sem necessidade de intervengdo medicamentosa,
evoluindo para a cura (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017). No entanto, mesmo que
assintomaticas, ha evidéncias de que muitas criangas poés BVA apresentem fun¢do pulmonar reduzida e
aumento da reatividade das vias aéreas em idade escolar (4-6 anos), o que pode persistir até idade adulta.
Em longo prazo, esses efeitos podem reduzir a qualidade de vida e aumentar a utilizagdo de recursos de
saude para doengas respiratOrias tais como: internagdes hospitalares, atendimentos ambulatoriais e uso de
medicamentos (GANAN et al., 2021).

A BA se enquadra nas morbidades respiratorias que impactam diretamente o estado de satide das
criancas e sua qualidade de vida, sendo necessaria maior elucidagdo. Assim, o objetivo deste trabalho ¢é
identificar, através da revisdo bibliogréfica, a incidéncia de 6bitos causados por bronquiolite aguda em
um periodo de dez anos (2010-2020), bem como seu pico de incidéncia, relagdo raga/cor e distribuicao
geografica.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo observacional, transversal e retrospectivo, realizado a partir de dados do
Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM) do Ministério da Saude, consultado através do TabNet,
para o periodo de 2010 a 2020, segundo a causa basica Bronquiolite Aguda (CID-10: J21). O presente
estudo considerou dados referentes a faixa etdria, regido do pais e cor/raca.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os dados analisados correspondem a 2.256 Obitos causados por Bronquiolite aguda (BA) entre
criangas de 0 a 9 anos de idade, residentes em todas as regides do Brasil. De acordo com as faixas etarias,
a prevaléncia ocorre em pacientes menores de 1 ano de vida, correspondendo a cerca de 91,13% dos 6bitos
no periodo analisado, sendo que desses 91,13% de 6bitos, 1997 casos foram de criangas entre 1 més a 1 ano
de vida, o que corresponde a cerca de 97,13% dos obitos em criangas até 1 ano de idade. As criangas mais
novas, mais precisamente as menores de um ano, sdo consideradas fatores de risco para apresentacdo da
BA (SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017), fato que corrobora com os dados apresentados
na pesquisa.

O pico de incidéncia da BA ocorre em criangas com 2 a 5 meses de vida, sendo que, por volta do
primeiro ano, quase todas as criangas ja terdo sido infectadas por um dos agentes etiologicos (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE PEDIATRIA, 2017) Essas informag¢des sdo comprovadas na coleta dos dados, uma vez
que, dos 2256 6bitos de 2010 a 2020 por BA, 8,46% ¢ referente a Obitos na faixa etaria de um ano a 9 anos
de idade.



No Brasil, a distribuicao demografica, em rela¢do a raca ou a cor € predominantemente de brancos
e pardos (IBGE, 2012), sendo assim, os Obitos pela BA em criangas acompanham os dados demogréficos,
visto que, do total de mortes pela patologia, 48,36% correspondem a cor branca e 39,1% a cor parda. As
demais ragas/cores juntas correspondem a 11,86%, sendo 9,83% para a cor preta, 1,77% para os indigenas
€ a minoria para a raga amarela, representado por 0,26%.

Ja em relagdo a distribuig¢@o geografica, os nimeros de obitos pela BA acompanham a concentragao
populacional brasileira, tendo maior nimero de 6bitos na Regido Sudeste representado por 1241 mortes,
seguido pela Regido Nordeste com 350 dbitos, estando muito proximo da regido Sul que teve 343 obitos.
Esses dados estdo em concordincia com o numero de habitantes em cada regido, uma vez que a BA
¢ transmitida por contato direto ou proximo a secre¢des contaminadas, sendo assim, quanto maior a
populagdo, maior o risco de contagio.

Outro dado importante € que, com o surgimento da pandemia da Covid-19 e a necessidade de
isolamento social, o nimero de Obitos caiu drasticamente no ano de 2020, tendo uma queda de mais de
50% se comparado ao de outros anos, estando em consonancia em virtude de que a ida para creches e
escolas, assim como a presenga de irmaos em idade escolar, sao fatores de risco para Bronquiolite Aguda.

CONCLUSAO

Com base nos dados apresentados, conclui-se que a bronquiolite viral aguda, constitui uma
importante afec¢do que atinge neonatos e criancas. O diagndstico precoce e a intervengdo adequada
sobre os principais fatores de risco permanecem sendo medidas essenciais para a obten¢do de melhores
resultados em relagdo ao tratamento e prognostico dos casos.
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RESUMO

A melatonina, um neuro-hormoénio multifuncional sintetizado e secretado principalmente pela glandula
pineal, desempenha algumas agdes no tratamento de infec¢des virais. Ressalta-se aimportancia de identificar
o potencial uso terapéutico da melatonina para melhorar a evolucdo clinica em pacientes infectados pelo
SARS-CoV-2, assim como a possibilidade de auxiliar na redu¢do de mortalidade de pacientes acometidos
por esse virus. O objetivo desta pesquisa, a partir da revisdo de artigos cientificos publicados nas bases de
dados PubMed, SciELO e analises de estudos randomizados, ¢ identificar o potencial uso terapéutico da
melatonina para melhorar os resultados clinicos em pacientes infectados por SARS-CoV-2.

Palavras-chave: Covid-19. Melatonina. Tratamento.
INTRODUCAO

O SARS-CoV-2, um virus altamente patogénico que fez a Organizacdo Mundial da Satde declarar
estado de pandemia em marco de 2020, infecta células imunes, aumenta a apoptose de linfécitos e leva a
um quadro de hiperinflamacao devido a secrecdo excessiva de citocinas pro-inflamatorias (EL-MISSIRY;
EL-MISSIRY; OTHMAN, 2020). Nesse contexto, a melatonina, um neuro-horménio sintetizado pela
glandula pineal, possui efeito antioxidante, anti-inflamatdrio, antiapoptotico € imunomodulador que pode
reduzir a gravidade dos sintomas e os danos celulares induzidos pelo coronavirus. A melatonina penetra
facilmente nas células e exerce sua agdo por meio da interagdo com receptores intracelulares e de superficie
celular, ou eliminacdo direta de radicais livres, impactando na regulacdo de uma ampla gama de vias que
sdo importantes para as agdes celulares, incluindo comunicagao célula a célula, respostas a danos no DNA
e metabolismo celular JUYBARI et al., 2020).

Estudos sugerem que a melatonina apresenta um alto perfil de seguranca, abundancia,
disponibilidade, baixo custo e o potencial de permitir que o proprio sistema imunoldgico do paciente
responda adequadamente & infec¢ao, recuperando-se de forma mais eficiente e em menor tempo (CROSS
et al., 2021). Diante dos diversos beneficios da melatonina, o objetivo da revisdo ¢ identificar o potencial
uso terapéutico da substancia para melhorar os resultados clinicos em pacientes infectados com SARS-
CoV-2.

METODOLOGIA

O trabalho realizou-se a partir da revisdo de artigos cientificos publicados nas bases de dados
PubMed, SciELO e analises de estudos randomizados, utilizando-se descritores do DeCS baseados na
finalidade de verificar a a¢do da melatonina em pacientes com Covid-19 e a possibilidade dessa droga
auxiliar na reducdo de mortalidade e da hospitalizacdo de pacientes acometidos pela enfermidade.



RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste estudo, foram selecionados 16 artigos, incluindo revisdes sistematicas, artigos de revisao
e ensaios clinicos. Dentre as fungdes da melatonina com potencial de interagdo com infecgdes virais,
incluindo Covid-19, encontra-se o aumento da proliferacdo e maturacdo de componentes celulares do
sistema imune, tais como granulocitos, monocitos, células NK, células B, células T. Além disso, promove a
inibi¢do da calmodulina, prote¢ao contra sindrome respiratoria aguda grave e choque hemorragico, dentre
outras. Uma das mais importantes fungdes da melatonina em relacdo ao coronavirus € a capacidade de
bloquear o receptor celular CD147, sitio de ligagdo para invasdo do SARS-CoV-2, por isso estudos visam
a sua utilizagdo como tratamento e profilaxia para Covid-19 (CARDINALI ef al., 2020).

Para Zhang et al. (2020), ocorre a reducdo nas citocinas pro-inflamatorias pela melatonina,
regulando a ativagdo de NF-kB em células T e no tecido pulmonar. Ademais, ela apresenta um efeito
antioxidante positivo no combate dos danos de replicagdes virais, bem como regula o sistema imunoldgico
e aumenta diretamente a resposta imune, melhorando a prolifera¢do e a maturacdo de linfocitos T e B,
granuldcitos e mondcitos na medula dssea e em outros tecidos.

De acordo com um ensaio clinico de estudo em fase II, tnico, duplo-cego, randomizado, controlado
por placebo, mostrou-se que a administragdo de melatonina intravenosa na dose de 60 mg/dia melhorou
o quadro séptico, reduziu sua mortalidade e a permanéncia hospitalar em 40% em pacientes internado
na UTI por causa da Covid-19. Outrossim, os pacientes com Covid-19 recebendo alta dose de melatonina
(36-72 mg/dia) tiveram melhora clinica mais rapida, menor necessidade de ventilagdo mecanica, e menor
tempo de internagdo (RODRIGUEZ-RUBIO et al., 2020).

Segundo Cross et al. (2021), quando o SARS-CoV-2 se liga aos receptores da enzima conversora
de angiotensina nas células epiteliais das vias aéreas, desencadeia uma resposta pro-inflamatoria, € uma
resposta pro-oxidante adicional que leva danos aos alvéolos mediados por espécies reativas de oxigénio.
Assim, o uso de melatonina € visto como uma opg¢ao de tratamento potencial para reduzir a gravidade dos
sintomas da Covid-19 devido aos seus conhecidos mecanismos anti-inflamatorios, imunomoduladores e
antioxidantes protetores. Como um poderoso sequestrador de radicais hidroxila e estimulador de enzimas
antioxidantes, tal qual glutationa peroxidase e superdxido dismutase, a melatonina também fornece
protecdo significativa contra danos oxidativos celulares.

CONCLUSAO

A partir de tais estudos, os quais evidenciaram as propriedades anti-inflamatorias, antiapoptoticas,
imunomodulatorias e antioxidante que a melatonina possui, pode-se concluir que essa melhora os sintomas
causados pelo Covid-19, impulsionando, assim, a redu¢do da morbidade e a diminui¢do do periodo de
internagdo dos doentes.

E necessario, portanto, mais ensaios clinicos randomizados, com grupos maiores, para avaliar
melhor a eficacia clinica e a dosagem correta de uso da melatonina para, entdo, implanta-la como tratamento
adjuvante do Covid-19, visto que ainda ndo hé tratamento especifico comprovado para tal enfermidade,
devido a sua complexa inflamacao sistémica.
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RESUMO

A pandemia de Covid-19 trouxe um grande impacto na satide mental populacional, principalmente
transtornos de humor como ansiedade, depressdo e crise do panico, sendo os benzodiazepinicos os
agentes farmacoldgicos comumente escolhidos para tratamento em curto prazo. Esta revisao bibliografica
tem por objetivo identificar se houve o aumento no consumo desses medicamentos durante a pandemia.
Apos a busca de estudos no Pubmed, sete artigos foram selecionados para compor esta revisao e 71,4%
deles evidenciaram aumento no numero de prescri¢des ou dispensacdes desses medicamentos durante a
pandemia.

Palavras-chave: Ansiedade. Benzodiazepinicos. Covid-19.
INTRODUCAO

Com arapida circulagdo do virus Sars-Cov-2 (coronavirus) em todo mundo, a Organizagdo Mundial
da Saude declarou, em 11 de marco de 2020, o estado de pandemia (OPAS, 2020). Nesse contexto, para
tentar reduzir a disseminagdo e diminuir o impacto da doenga na populagdo, muitos paises adotaram uma
série de medidas para conter a contaminacao, como o isolamento de casos positivos, a higienizagdo das
maos, o uso de mascaras faciais e o distanciamento social. Tais medidas culminaram na proibi¢do de festas,
fechamento de escolas, faculdades e servigos ndo essenciais, levando, até mesmo, a completa proibicao de
pessoas nas ruas e consequente isolamento social (KUPFERSCHMIDT; COHEN, 2020; AQUINO et al.,
2020).

Devido as mudancas na rotina da populagdo ocasionadas pelo isolamento social e outros problemas
que surgiram, como o fechamento de empresas, desemprego, perdas de entes queridos e pessoas proximas,
além do medo de ser infectado, atrelado a incompreensao das complicagdes causadas pela Covid-19, houve
um grande impacto na satide mental populacional, principalmente no que diz respeito aos transtornos de
humor como ansiedade, depressao e crise do panico (BEZERRA et al., 2020).

Na psiquiatria, os benzodiazepinicos sdo agentes farmacoldgicos comumente escolhidos para
tratamento em curto prazo para episodios agudos de ansiedade e agitacdo (TAYLOR; BARNES; YOUNG,
2021). Nesse sentido, esta revisao bibliografica objetiva identificar se houve o aumento no consumo desses
medicamentos durante a pandemia por causa da Covid-19.

METODOLOGIA

A pesquisa bibliografica foi realizada na base de dados PUBMED, utilizando os descritores
“Covid-19”, “Anxiety” e “Benzodiazepines”, combinados entre si para obter o maior nimero de resumos
possivel, considerando o periodo de 2020 a 2022, totalizando vinte e quatro artigos. Utilizando-se os filtros



do banco de dados, foram selecionados apenas os trabalhos na versdo completa disponiveis gratuitamente,
que sdo compativeis com o objetivo do estudo, excluindo-se os estudos de revisdo, resultando em sete
artigos selecionados, os quais constituem a amostra utilizada nesta revisao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos sdo provenientes dos Estados Unidos (HIRSCHTRITT et al., 2021; MILANI et al.,
2021; XIE; XU; AL-ALY, 2022), Espanha (DIEZ-QUEVEDO et al., 2021; SANCHEZ-DIAZ; MARTIN-
CALVO; MATEOS-CAMPO, 2021), Suécia (WOLFSCHLAG; GRUDET; HAKANSSON, 2021) e
Australia (ZAKI; BRAKOULIAS, 2022). Foram 71,4% dos estudos que avaliaram prescricdes médicas
de benzodiazepinicos em hospitais (DIEZ-QUEVEDO et al., 2021; ZAKI; BRAKOULIAS, 2022) ou em
bases de dados de planos de satide (HIRSCHTRITT et al., 2021; MILANI et al., 2021; XIE; XU; AL-ALY,
2022), enquanto 28,6% avaliaram as dispensac¢des desses medicamentos em farmécias (SANCHEZ—DiAZ;
MARTIN-CALVO; MATEOS-CAMPO, 2021; WOLFSCHLAG; GRUDET; HAKANSSON, 2021). Os
estudos, em sua maioria (71,4%), evidenciaram aumento no niumero de prescri¢des ou dispensacdes desses
medicamentos durante a pandemia (DIEZ-QUEVEDO et al., 2021; MILANI et al., 2021; SANCHEZ-
DIAZ; MARTIN-CALVO; MATEOS-CAMPO, 2021; XIE; XU; AL-ALY, 2022; ZAKI; BRAKOULIAS,
2022).

Desde o inicio da pandemia por Sars-Cov-19 em margo de 2020, a prevaléncia de transtornos
psiquiatricos como depressao e ansiedade tem aumentado significativamente em comparacdo ao periodo
pré-pandemia (TWENGE; JOINER, 2020). Segundo Moreno ef al. (2020), o aumento de tais transtornos
se relaciona ao medo de consequéncias negativas relacionadas a doenga em si e aos fatores psicossociais
e economicos envolvidos. Para controle de crises de ansiedade e insonia, medicagdes psicotropicas como
os benzodiazepinicos podem ser utilizadas. Desta forma, ¢ possivel relacionar a dispensacdo de tais
medicagdes com a incidéncia de ansiedade na populagao estudada.

Ao analisar os riscos de desenvolvimento de transtornos mentais em pacientes com Covid-19,
Xie, Xu e Al-Aly (2022) discorrem que os pacientes com até 30 dias pos infecgdo apresentam maior risco
de transtornos de ansiedade em comparacdo ao periodo pré-pandemia e em comparacdo aos pacientes
contemporaneos ndo infectados, assim como aumento do risco do desenvolvimento de outros transtornos
mentais, aumentando, consequentemente, o risco do uso de benzodiazepinicos e antidepressivos.

Apesar disso, alguns estudos formulados no inicio da pandemia demonstram queda no nimero
de prescri¢des de benzodiazepinicos neste periodo em comparagdo ao periodo prévio a pandemia, que
se deve a fatores como a piora no acesso dos pacientes aos servigos de saide mental durante a pandemia,
influenciando a queda de prescri¢des, como sugere o estudo de Wolfschlag, Grudet e Hakansson (2021).
Esse fato demonstra diminui¢ao do uso de benzodiazepinicos na regido da Scania, na Suécia. A queda nas
prescri¢des de benzodiazepinicos também € observada no estudo de Hirschtritt et al. (2021), o qual avaliou
a populagdo do norte da Califérnia no inicio da pandemia.

Em contrapartida, Sdnchez-Diaz, Martin-Calvo e Mateos-Campos (2021) discorrem que houve
aumento na prescri¢ao de benzodiazepinicos no ano de 2020 em Castela e Ledo na Espanha, se comparado
aos anos anteriores, aumento diretamente associado ao inicio do confinamento imposto pela pandemia. Em
abrangente estudo de coorte realizado por Milani et al. (2021) na populacido dos EUA, € possivel observar
aumento do niimero de prescri¢des de benzodiazepinicos na populagdo feminina durante a primeira onda
da pandemia entre janeiro e abril de 2020, com discreta diminui¢do na populagdo masculina neste mesmo
periodo.

No que diz respeito ao contexto intra-hospitalar, o estudo espanhol realizado por Diez-Quevedo et
al. (2021) analisou 2.150 pacientes internados com Covid-19, evidenciando que 782 dos pacientes (36,4%)
receberam prescricdo de benzodiazepinicos durante a internagdo, sendo 668 desses pacientes (32,8%)
que ndo utilizavam benzodiazepinicos antes da internagdo. O estudo demonstra a grande prevaléncia



de transtornos mentais, como a ansiedade, em pacientes internados por causa da Covid-19, carecendo
de tratamento com benzodiazepinicos. Zaki e Brakoulias (2020) analisaram o uso de benzodiazepinicos
em unidades de internagdo psiquidtrica australianas no periodo pandémico, em compara¢do ao periodo
pré-pandémico, evidenciando o aumento na dispensacdo de medicamentos desta classe como diazepam,
lorazepam e midazolam para controle de quadros de ansiedade e angustia.

CONCLUSAO

A pandemia da Covid-19 esté relacionada a um efeito amplo e prejudicial na saude mental da
populacdo, principalmente levando a alteragcdes de humor como a ansiedade. No inicio da pandemia,
devido as restrigdes de acesso ao tratamento psiquiatrico, relacionado ao isolamento social, houve uma
diminuig¢ao das prescrigdes de benzodiazepinicos, no entanto, com a avango da pandemia, observou-se um
aumento do consumo desses medicamentos.
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RESUMO

O Sarampo ¢ uma doenga viral com alto contagio e morbimortalidade, principalmente em infantis. No ano
de 2016, foi divulgada, pela OMS, a eliminag¢do do sarampo no pais, entretanto, em 2018 e 2019, houve
aumento significativo de casos. Sendo assim, o presente estudo foi realizado a partir da coleta de dados do
Datasus no periodo entre 2016 a 2021, a respeito das internagdes por Sarampo, sua relacdo com as cinco
regides do Brasil e a faixa etaria de maior prevaléncia. Ademais, o trabalho inclui uma reflexdo sobre as
hipoteses provaveis de aumento do nimero de casos e a importancia da vacinacao.

Palavras-chave: Brasil. DataSus. Epidemiologia. Sarampo. Vacinacao.
INTRODUCAO

O Sarampo ¢ uma doenga viral da familia Paramyxoviridae, sua transmissdo ocorre pelo ar e
por secre¢des nasofaringeas (XAVIER et al., 2019). Essa enfermidade possui alta morbimortalidade em
infantis (LIMA et al., 2020) e elevado contagio, com mais de 90% de chance de infeccio (WANDERLEY
et al.,2021).

No Brasil, em 1968, o sarampo se tornou uma doenca de notificacdo compulsoria devido ao
montante de casos, que segue até hoje causando novos surtos no pais (PEREIRA et al., 2019). Atualmente,
a vacina ¢ realizada com o virus vivo atenuado (PETRAGLIA et al., 2020) e estd inclusa no calendario
vacinal nacional aos 12 meses de idade e o refor¢co pode ocorrer aos 15 meses, com, respectivamente,
triplice e tetra viral (GARBIN et al., 2020).

A Organizagdo Pan-Americana, em 2016, divulgou a elimina¢do do sarampo no pais e na mesma
época, entre 2014 e 2017, houve diminui¢do da taxa de vacina¢do (PEREIRA et al.,, 2019). No entanto, em
2018 e 2019, as notificagdes de novos casos e de surtos retornaram em algumas regides (WANDERLEY
et al., 2021). Assim, para Branco et al. (2019), os casos de ndo vacina¢do ou sua forma incompleta tornam
a populacdo mais vulneravel a novos surtos. Dessa forma, este estudo tem como objetivo analisar a
prevaléncia das internagdes por sarampo nas diferentes faixas etérias e regides do Brasil, de 2016 a 2021,
e refletir sobre a importancia da cobertura vacinal perante novos surtos.

MATERIAL E METODOS

A metodologia utilizada neste trabalho foi a coleta de dados do Datasus, banco de dados do Sistema
Unico de Saude (BRASIL, 2022), seguida pela sua analise. Foram utilizadas as informagdes da plataforma
referentes a internacdo hospitalar do SUS por sarampo no periodo de 2016 a 2021, nas cinco regides do
Brasil. Ademais, as taxas encontradas foram relacionadas com as faixas etarias: menor que 1 ano, de 1-4



anos, de 5-9 anos, de 10-14 anos, de 15-19 anos, de 20-29 anos, de 30-39 anos, de 40-49 anos, de 50-59
anos, de 60-69 anos, de 70-79 anos e 80 anos ou mais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante o periodo estudado, o ano que mais apresentou internagdes por sarampo foi o de 2018,
registrando 825 ocorréncias hospitalares na regido norte. A posteriori, o ano de 2019 foi o segundo com
mais internagdes, com 684 hospitalizacdes, desta vez, mais prevalente na regido sudeste do Brasil. Além
disso, analisando o nimero de internagdes em relacdo a faixa etdria, notou-se que criangas menores que
1 ano sdo as mais acometidas, apresentando 1.008 internac¢des durante o periodo estudado, 382 apenas no
ano de 2019.

A respeito da faixa etaria, pode-se concluir que a maior prevaléncia em criangas menores de 1 ano
se deve ao fato de que elas, muitas vezes, ja ndo possuem os anticorpos maternos, que ficam disponiveis
aproximadamente até os 6 meses de idade (ROSA et al., 1979), ademais, ainda ndo possuem indicagdo de
vacinagao, pois a primeira dose esta disponivel aos 12 meses. Outro fator a ser considerado ¢ o de que as
criangas menores de 5 anos possuem o sistema imunologico mais imaturo no combate de infecgdes virais,
se comparadas com outras faixas etarias (BRANCO et al., 2019), portanto, o contagio entre essas criangas
pode ser maior, principalmente considerando o contato proximo nas creches e escolas. Nesse parametro,
também se destaca a importancia da decisdo, por parte dos pais das criangas, de realizar a vacinagao, visto
que contribui para a imunidade de rebanho, diminuindo as chances de surtos e constituindo uma politica
de promocao da satude e prevencao de doencas.

Ao analisar por outro ambito, conclui-se que, apesar da regido Norte ser a menos populosa entre
as 5, foi a que teve maiores resultados em taxas de internagdo, pois possui menor cobertura vacinal por
conta da maior dificuldade de acesso a satde, das condigdes socioecondmicas inferiores € do menor indice
de desenvolvimento humano apresentados nesta regiio (SILVERIO, 2019). Além disso, tal regido também
possui uma questdo geografica envolvida, visto que possui fronteira compartilhada com a Venezuela,
pais que apresentou surto de sarampo em 2018. Outrossim, ¢ valida a constatacdo de que a regido Norte
foi seguida pela Sudeste em prevaléncia de internagdes, o que pode ser justificado pelo elevado nimero
populacional da ultima.

O ano de menor incidéncia das internacgdes por Sarampo foi 2016, ano em que a ONU certificou
a erradicacdo da doenga no Brasil (BRASIL, 2019), ao passo que o de maior incidéncia foi o de 2018,
sendo esse fato justificado, como afirmado anteriormente, pela baixa cobertura vacinal encontrada -
principalmente no Norte do pais, associado com o contato com imigrantes e estrangeiros suscetiveis ao
Sarampo.

CONCLUSAO

A partir do exposto, conclui-se que o presente trabalho cumpre seu objetivo de analisar a prevaléncia
do Sarampo nas diferentes faixas etarias e regides do Brasil no periodo de 2016 a 2021, possibilitando a
elaboracdo de hipoteses que justifiquem os resultados encontrados, e assim, permitindo intervengdes para
diminui¢do da incidéncia de Sarampo no pais por meio do aumento da cobertura vacinal, por exemplo,
dado que esta doenga ¢ altamente contagiosa e pode possuir um desfecho negativo, podendo resultar, até
mesmo, em Obito.
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