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Editorial

Bem-vindos ao segundo numero do volume cinco da Health and Biosciences, no ano de
20241

Neste nimero apresentamos manuscritos sobre o “Estudo in silico das atividades
farmacoldgicas, toxicolégicas dos compostos secundarios do Zingiber officinale Roscoe e
andlise de suas possiveis interacbes com alvos do processo inflamatorio”, “Tendéncia e
distribuicdo espacial de gravidez na adolescéncia no estado do Espirito Santo” e “Smartphones
como potenciais veiculos de transmissao de parasitos intestinais: uma abordagem em estudantes
do ensino fundamental”.

Nossa proposta é seguir em busca de valorizar os trabalhos desenvolvidos por estudantes
de graduacdo, pés-graduacao, professores e pesquisadores.

Continuaremos em busca de aperfeicoamento, inovagdes e qualidade da nossa Revista
para melhor atendé-los. Esperamos recebé-los com seus importantes trabalhos cientificos que

ajudam a compreender e decifrar o fascinante universo da pesquisa cientifica. Até breve!!!
Um fraterno abraco,

Marco Antdnio Andrade de Souza
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RESUMO

Dados obtidos em 195 paises no ano de 2017 revelaram que a asma atingiu 43,12 milhdes de novos casos/ano
e para o tratamento dessa patologia utilizam-se medicacdes anti-inflamatdrias, anti-histaminicas e as vezes
plantas medicinais, como o gengibre (Zingiber officinale Roscoe). O objetivo desse estudo foi analisar o perfil
farmacoldgico e toxicolégico, in silico, dos principais compostos secundarios do Zingiber officinale Roscoe e
as interagdes moleculares com alvos farmacoldgicos de importancia no processo inflamatério. Para tal, buscou-
se por estruturas quimicas e atividades dos compostos com evidéncia cientifica, avaliagbes farmacocinéticas e
toxicologicas, in silico, em servidores online, bem como docking molecular. Foram utilizadas 12 moléculas,
com destaque para os gingerdéis, paradol e shogadis, por serem 0s principais compostos do rizoma em
quantidade e acdo farmacoldgica, 0s quais apresentaram porcentagem relevante de afinidade pela 5LOX,
segundo a plataforma SwissTarget Prediction. Observou-se, também, pela plataforma preADMET, capacidade
em atravessar a barreira hematoencefalica e absorgdo intestinal favoraveis e, alta ligagdo as proteinas
plasmaticas. Além disso, os principais compostos secundarios nao inibiram o CYP3A4, ndo apresentaram
potencial mutagénico no Teste de Ames, apresentaram moderadas e baixas DLsp € baixo indice arritmogénico,
além de moderada probabilidade de carcinogenicidade, mutagenicidade, nefrotoxicidade e toxicidade no
sistema respiratorio pelo ProTox I1l. O compostos secundarios 6-shogaol e o 6-paradol apresentaram maior
probabilidade de ligacdo ao alvo 5LOX e demonstraram, estatisticamente, ancoragem semelhante ao Zileuton,
propriedades fisico-quimicas e farmacocinéticas favoraveis para uso oral, além do perfil menos tdxico quando
comparado aos demais compostos, embora possuam potencial imunotéxico e potencial carcinogénico em
camundongos.

Palavras-chave: Zingiber officinale; inflamagdo; mutagenicidade; carcinogenicidade.
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ABSTRACT

Data obtained in 195 countries in 2017 revealed that asthma reached 43.12 million new cases/year and that
anti-inflammatory medications, antihistamines and sometimes medicinal plants, such as ginger (Zingiber
officinale Roscoe), are used to treat this pathology. The objective of this study was to analyze the
pharmacological and toxicological profile, in silico, of the main secondary compounds of Zingiber officinale
Roscoe and the molecular interactions with pharmacological targets of importance in the inflammatory process.
To this end, we searched for chemical structures and activities of the compounds with scientific evidence,
pharmacokinetic and toxicological evaluations, in silico, on online servers, as well as molecular docking.
Twelve molecules were used, with emphasis on gingerols, paradol and shogaols, as they are the main
compounds of the rhizome in quantity and pharmacological action, which presented a relevant percentage of
affinity for 5LOX, according to the SwissTarget Prediction platform. The preADMET platform also showed
favorable ability to cross the blood-brain barrier and intestinal absorption, as well as high binding to plasma
proteins. In addition, the main secondary compounds did not inhibit CYP3A4, did not show mutagenic
potential in the Ames Test, presented moderate and low LD50 and low arrhythmogenic index, in addition to a
moderate probability of carcinogenicity, mutagenicity, nephrotoxicity and toxicity in the respiratory system by
ProTox Ill. The secondary compounds 6-shogaol and 6-paradol showed a higher probability of binding to the
5LOX target and demonstrated, statistically, similar docking to Zileuton, favorable physicochemical and
pharmacokinetic properties for oral use, in addition to the less toxic profile when compared to the other
compounds, although they have immunotoxic potential and carcinogenic potential in mice.

Keywords: Zingiber officinale; inflammation; mutagenicity; carcinogenicity.
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Em cerca de 195 paises foram adquiridos dados, em 2017, demonstrando que a asma

INTRODUCAO

atingiu 43,12 milhdes de novos casos/ano (0,56%) e, no mesmo ano, foi responsavel por
272,68 milhdes de casos (3,57%) e 0,49 milhdo (0,006%) em mortalidade (RAMOS;
MARTINS; DE CASTRO, 2021). Essas taxas tendem a ser mais altas, especialmente entre
as populacdes de nivel socioeconémico mais baixo e com menos acesso a servigos saude,
além de maior exposicdo a fatores de risco, como tabagismo passivo ou ativo, polui¢cdo no
ar e acaros de poeira doméstica (SOLE & NUNES, 2009).

Para o tratamento dessa patologia sdo utilizados medicamentos para prevencdo e
alivio das crises asmaticas com acGes anti-inflamatoria e anti-histaminica. Entretanto, ndo
sdo curativos, além de apresentarem efeitos colaterais. Além disso, o custo elevado dos
medicamentos industrializados e a dificuldade dos individuos em receber assisténcia
médica tém levado ao aumento da utilizacdo de produtos de origem natural, tais como
plantas medicinais de uso popular, como recurso terapéutico (ALBUQUERQUE &
HANAZAKI, 2006; SANTOS et al., 2020).

O gengibre (Zingiber officinale Roscoe) possui um rizoma de alto potencial
terapéutico em diversas patologias, largamente utilizado na medicina tradicional oriental e,
posteriormente, expandida para o mundo ocidental. Essa planta € rica em compostos como
o0 gingerol e 0 shogaol que tém atividades farmacoldgicas, sendo as principais antieméticas,
antitumorais, antioxidantes, anti-inflamatdrias e antimicrobianas (SOUSA et al., 2019).

A ancoragem molecular ¢ um método estabelecido in silico baseado em estrutura
amplamente utilizada na descoberta de novos medicamentos. Ancoragem possibilita a
identificacdo de novos compostos de interesse terapéutico, prevendo interacdes entre 0s
alvos e as moléculas ou delineando relagdes estrutura-atividade (SAR) (PINZI &
RASTELLI, 2019). Desse modo, como objetivo desse estudo buscou-se analisar o perfil
farmacoldgico, toxicoldgico dos principais compostos secundarios do Zingiber officinale
Roscoe e as interacdes moleculares com alvos farmacoldgicos de importancia no processo

inflamatorio.

MATERIAIS E METODOS

A primeira etapa do estudo consistiu em buscar na literatura 0s compostos secundarios

do Zingiber officinale Roscoe, utilizando como critério de inclusdo possuir a estrutura quimica
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definida. Realizou-se o desenho molecular e otimizacdo para 0 armazenamento dessas

estruturas quimicas em 2D e 3D através do software ChemSketch. As moléculas foram

importadas nas plataformas online, utilizando como critério de exclusdo as estruturas quimicas

que fossem maior do que a capacidade suportada pelos servidores de pesquisa, impossibilitando
o fornecimento dos resultados.

Com o SwissTarget Prediction (http://www.swisstargetprediction.ch/) realizou-se a
predicdo dos alvos moleculares em que cada estrutura possui afinidade e probabilidade em
estabelecer uma ligacdo. Em plataformas como o SwissADME (http://www.swissadme.ch/) e
o0 PreADMET (https://preadmet.webservice.omdrc.org/) obtiveram-se os dados fisico-
quimicos, como LogP e peso molecular, dados farmacocinéticos, como a absor¢éo intestinal e
metabolizacdo por citocromos e o PreADMET, juntamente a plataforma ProTox-IlI
(https://tox.charite.de/protox3/index.php?site=home). Foram adquiridos, também, os dados
toxicoldgicos, como o teste de ames, a carcinogenicidade e DLso.

Para avaliar a ligacdo e interacdo do Zileuton, sendo esse 0 antagonista da 5-LOX, e 0s
ligantes 6-gingerol, 6-paradol, 6-shogaol com a enzima 5-lipoxigenase (PDB ID: 6n2w),
realizou-se estudo de ancoragem molecular, com as coordenadas do sitio ativo para o docking
molecular da 5-LOX, bem como, para todos os ligantes (X= 35.820614, Y= 65.513114, Z=
38.411455). O local de acdo do docking, no qual deve conter os residuos do sitio ativo, €
determinado pelas dimensdes da caixa (Grid Box) nos eixos X, Y e Z, cujo tamanho da caixa
foi definido por 60 x 60 x 60 para todos os alvos. Para a analise por docking molecular, os
ligantes foram desenhados e otimizados quanto a sua estrutura 3D para a conformacao de menor
energia, segundo parametros da mecanica classica (distancia de ligacdo, alongamento da
ligacdo, inclinacdo do angulo, rotacdo interna e interagdes de van der Waals) através do
software ACD/ChemSketch (Advanced Chemistry Development, Inc.) versdo 14.0. Em
seguida, foram importados os arquivos dos ligantes otimizados para o software AutoDockTools
(Scripps Research) 1.5.7. Apos as ligacdes rotativas detectadas e definidas como rigidas, foram
adicionados hidrogénios polares e cargas de Gasteiger e, entdo, as moléculas otimizadas foram
salvas em formato “pdbqt” (BELLETI et al., 2021; MILLANAO et al., 2021). Os arquivos
contendo as informacdes sobre a estrutura 3D dos alvos, com os ligantes ja associados, ou seja,
na sua conformacdo ativa, foram importados para o software BIOVIA Discovery Studio
(Dassault Systemes BIOVIA) versdo 17.2.0, e o software PyMOL versédo 3.0 para a confecgéo
das imagens. As moléculas de dgua e cofatores presentes foram removidos do complexo (alvo-
ligante) e os seus respectivos ligantes separados. Em seguida, apenas os alvos foram inseridos
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no AutoDockTools 1.5.7 e mantidos flexiveis. Posteriormente, as cargas de Gasteiger e
hidrogénios polares foram adicionados e os hidrogénios ndo-polares removidos e os alvos
salvos em “pdbqt”.

A significancia estatistica dos testes foi determinada pelo software GraphPad Prism 5.0,
através do teste One Way ANOVA, seguida do pos-teste de tukey, onde a diferenca entre os

grupos foi considerada significativa quando o p < 0.05.

RESULTADOS E DISCUSSOES

A partir da literatura encontrou-se um total de 22 estruturas moleculares, de 4 classes de
compostos secundarios (monoterpenos, sesquiterpenos, fenolicos e diarileptanoides), sendo que
apenas 12 estruturas possuiam caracteristicas quimicas que os permitiam ser analisados pelas
plataformas (Figura 1), em decorréncia da capacidade suportada ndo ser compativel com o

tamanho das demais moléculas.

CHy CHs

CHy CHy P
Monoterpenos . | L Citral4 Gerania) M ¢Hs  Citral B (Neral)
0¥ CHy P
0
CH,
RPN
Sesquiterpenos P Zerumbona
CH,

HiC
HyC

OH 0 0 o
. HyC-0 PN | " o O
Fendlicos o o ) )
Ho 6-Dehydrogingerdiona LA 6-Gingerol H,G—0 ok,
Ho Zingerona
4] OH Q QOH o
HC‘DD/\/M\/[\NV\A HZC—OO/VL)\W
’ CH, oy P o
Ho 10-Gingerol Ho 6-Paradol v’ Y 6-Shogaol

[Rod
-

Diarileptanoides
0 ]
HC—0 I 0—CH, "o O O e He-o O 4 O or
? N 7
Curcumina Dihydrogingerenona A o- ov  Gingerenona D

Figura 1. Estruturas quimicas dos metabolitos secundarios do Zingiber officinale desenhados no

software ChemSketch.

Os rizomas de gengibre (Zingiber officinale Roscoe) contém de 3 a 6% de 6leos
graxos, 9% de proteinas, 60 a 70% de carboidratos, 3 a 8% de fibra bruta, 8% de cinzas, 9
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a 12% de agua, 2 a 3% de o6leo volatil (contendo monoterpenos, sesquiterpenos e
diarileptandides), 5 a 8% de compostos picantes presentes da Fracdo Resinosa (gingerdiois
e gingerdis, como 6-8-10- gingerol naraiz fresca) e, por processo de dessecacgdo, zingerona,
zingibereno, 6-8-10-shogaol, fenilfalcanonas, gingerenonas A e C, isogingerenona B,
gingerdiona e 1-dihidrogingerdiona (MAHBOUBI, 2019). Chu-Chin e Chi-Tand (1987)
ressaltaram que o nimero de compostos fitoquimicos identificados em rizomas do gengibre
foi maior em rizomas secos do que nos frescos, apontando a influéncia significativa do
método de secagem de escolha para a investigacéo.

Ali e colaboradores (2008) destacam que o gingerol é um dos principais compostos
ativos do gengibre em quantidade, sendo responsavel por suas propriedades farmacologicas.
Salea et al. (2017) mencionam que a extracdo pelo método Fluido Supercritico (SF-
Supercritical Fluid) resultou no maior rendimento de 6leo essencial (3,1%) e teor de 6-
gingerol (20,7%).

O 6-Shogaol, com propriedades antioxidantes e anti-inflamatorias, € um produto da
desidratacdo do 6-Gingerol, que em quantidade representa uma propor¢éo de 1:1 entre 0 6-
Gingerol e seu subproduto 6-Shogaol. Essa quantidade pode variar de acordo com a técnica
de extracdo empregada no estudo em questdo, devido a constante reposi¢do de solvente
resultar no esgotamento dos compostos secundarios, além do aquecimento que induz a
transformacdo do 6-Gingerol em 6-Shogaol. Nesse sentido, o rendimento mais alto na
literatura se deu através do Soxhlet com 0,57mg/g (OLIVEIRA, 2019).

Seguindo a regra dos 5 de Lipinski, os valores de LogP, ou coeficiente de particdo
ideais sdo entre 1 e 5, sendo que valores abaixo de 1 indicam baixa capacidade de atravessar
membranas e acima de 5 pode contribuir para uma maior toxicidade dependendo do local de
acdo e potencial terapéutico da substancia (SILVA et al., 2022). Conforme apresentado na
tabela 1, os maiores valores de LogP, que encontram-se entre 3 e 4.6, sdo do 10-Gingerol,
seguido do 6-paradol, 6-Shogaol e 6-Gingerol, conferem uma maior lipossolubilidade para
estes compostos, permitindo que sejam mais permeaveis nas barreiras biologicas,
influenciando na absorcao, distribuicdo, metabolismo e excrecdo (ADME).

Além disso, a massa ideal para atravessar membranas celulares é de no maximo 500
Daltons, o nimero de aceptores hidrogénio de no maximo 10 e de doadores 5, sendo que isto
influencia a interacdo do composto com as moléculas de agua (H20) no organismo, afetando
a absorc¢do da substancia (ALEXANDRE, 2020; PINHEIRO, 2023).
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Tabela 1. Dados Fisico-Quimicos dos compostos secundarios do Zingiber officinale a serem

analisados de acordo com a RO5 de Lipinski, segundo o SwissADME.

Peso Molecular

METODO LogP (g/mol) Aceptores de H Doadores de H
MOLECULAS
[6]-Dehydrogingerdione 3,45 290,35 4 2
[6]-Gingerol 3,13 294,39 4 2
[6]-Paradol 3,96 278,39 3 1
[6]-Shogaol 3,76 276,37 3 1
[10]-Gingerol 4,62 350,49 4 2
Citral A (Geranial) 2,71 152,23 1 0
Citral B (Neral) 2,71 152,23 1 0
Curcumin 3,03 368,38 6 2
Dihydrogingerenone A 2,93 360,40 6 4
Gingerenone D 2,87 358,39 6 4
Zerumbone 3,58 218,33 1 0
Zingerone 1,79 194,23 3 1

Legenda: [LogP]: Coeficiente de Particdo; [Peso Molecular]: Peso da molécula em gramas por mol; [Aceptores
de H]: Receptores de LigacGes de Hidrogénio; [Doadores de H]: Doadores de Ligacdes de Hidrogénio.

A regra dos cinco (ou ‘rule of five’ - RO5) tem como finalidade avaliar se as
caracteristicas fisico-quimicas de uma determinada substancia, com efeito farmacolégico,
favorecem sua administracdo por via oral (LIPINSKI, 2001).

As moléculas analisadas estdo em acordo com o0s principios farmacocinéticos
discutidos, destacando o Zingerone como a molécula menos lipossoluvel, em razdo do menor
LogP (1,79) e o 10-Gingerol com a lipofilicidade, de LogP (4,62) mais evidente. No que
concerne doadores e aceptores de ligacdes de hidrogénio, todas as moléculas demonstraram-
se favoraveis ao estarem dentro das especificacBes, pois, quanto maior 0 nimero de
aceptores e doadores maior € a quantidade de sitios capazes de interagir com proteinas-alvo
e residuos de aminodcidos e influenciar a solubilidade da substancia (DOLABELA et al.,
2018). De um modo geral, as demais estruturas analisadas sdo promissoras para uso por via
oral, uma vez que estdo de acordo com as regras de Lipinski.

Dentre os parametros farmacocinéticos expressados (Tabela 2), a permeabilidade na
barreira hematoencefélica (BHE, ou em inglés BBB — Blood Brain Barrier) demonstra uma
interacdo entre substancias com essa barreira, facilitando o desenvolvimento de estratégias
de chegada de medicamentos ao cérebro. De acordo com Lee e Leong (2020), esta
capacidade de atravessar a barreira pode ser classificada em >2,0 quando atravessa
livremente, entre 0,1 e 2,0, quando atravessa moderadamente e <0,1 quando atravessa pouco

Ou nAo atravessa.
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Tabela 2. Dados Farmacocinéticos e Fisico-Quimicos dos compostos secundarios do Zingiber
officinale, segundo o PreADMET.

METODO BBB Caco2 HIA PPB PGP
MOLECULAS

[6]-Dehydrogingerdione 1,361 23,983 92,461 98,311 SIM
[6]-Gingerol 1,474 24517 91,964 100 NAO
[6]-Paradol 4,222 51,997 95,084 100 SIM
[6]-Shogaol 4,259 51,858 95,181 100 SIM
[10]-Gingerol 4,957 39,667 92,963 100 SIM
Citral A (Geranial) 2,008 13,967 100 100 SIM
Citral B (Neral) 2,008 13,967 100 100 SIM
Curcumin 0,091 20,073 94,403 88,03 SIM
Dihydrogingerenone A 0,807 16,172 82,94 100 SIM
Gingerenone D 0,567 16,176 84,137 100 SIM
Zerumbone 5,007 55,356 100 100 SIM
Zingerone 0,587 29,045 94,251 79,004 NAO

Legenda: BBB (Blood Brain Barrier): Barreira Hematoencefalica; Caco2: Células Epiteliais/barreira cutanea;
HIA: Absorcdo Intestinal; PPB (Plasma Protein Binding): Ligagdo as proteinas plasméticas; PGP: Inibi¢do da
Glicoproteina P.

As células Caco-2 (originadas de adenocarcinoma do intestino grosso humano) séo
utilizadas para determinar a permeabilidade e o potencial de absorc¢éo intestinal de diferentes
farmacos, servindo de embasamento para melhorar a biodisponibilidade de medicamentos.
Podem ser classificadas em >70 nm/sec, para alta permeabilidade, 4 a 70 nm/sec, para
permeabilidade moderada e >4 nm/sec, para permeabilidade baixa (CAIXETA, 2020).

O parametro de absorcéo intestinal humana (HIA, Human Intestinal Absorption) é
dado em porcentagem, sendo um dos indicadores importantes para medir a
biodisponibilidade oral de medicamentos, podendo ser classificado em: baixo (0 a 20%),
moderado (20 a 70%) e alto (>70%) (CHENGTAO et al., 2023).

O grau de distribuicdo de um farmaco nos tecidos depende do grau de ligacdo as
proteinas plasmaticas sendo que, potencialmente, quanto maior o nimero de moléculas
ligadas as proteinas plasmaticas, menos droga livre distribuida sera observada. Assim, a
ligacdo as proteinas plasméticas (PPB - Plasma Protein Binding) é considerada elevada
quando superior a 75%, sendo que este € um parametro influente para avaliar a
disponibilidade e eficacia dos farmacos no organismo (SEYFINEJAD; OZKAN;
JOUYBAN, 2021). Por fim, a Glicoproteina P desempenha papel na supressdo de farmacos,
estando relacionada com o efluxo dessas substancias ap6s absorgdo e favorecendo a
diminuicdo da biodisponibilidade dos compostos medicamentosos (SILVA, 2022).

Assim como na absorc¢éo, a lipossolubilidade influencia na capacidade de atravessar
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a barreira hematoencefalica, absorcdo intestinal, bem como a afinidade com as proteinas

plasmaticas (MONTANHA & AZEVEDO, 2013). Nesse sentido, devido a essa natureza das

estruturas, as moléculas alcacaram o padréao esperado de avaliagdo, com destaque maior para

0s compostos 6-Paradol, 6-Gingerol e 10-Gingerol que apresentaram igualmente alta
permeabilidade em todos os pardmetros, bem como, a inibi¢do da Glicoproteina P.

Ao que tange a BHE, essa capacidade da acesso direto ao cérebro, efeito terapéutico
mais acentuado sendo possivel a adocdo de dosagens mais baixas da substancia, em
contrapartida, também pode provocar efeitos toxicos ndo apenas no cérebro, ja que nao é
filtrada pela BHE, mas também em outros 6rgaos e sistemas (REIS, 2022). O mesmo vale
para 0s demais parametros, uma vez que serda bem absorvido pelo intestino, apresentara
niveis estaveis no plasma sanguineo em decorréncia da alta afinidade com PPB e, inibir a
Glicoproteina P permitindo prolongar a biodisponibilidade dessas substancias no organismo
(MOTTA; PINTO; ARAUJO, 2023).

A inibicdo do citocromo P450 pode tornar a substancia afetada mais toxica em
decorréncia das concentracdes plasmaticas do farmaco ou reduzir sua acdo, conforme
exposto pela tabela 3, principalmente em se tratando de pro-farmacos, sendo eles, compostos
inativos que, quando ativados pelo citocromo, passsam a exercer seus efeitos terapéuticos
(SOUSA; COSTA JUNIOR; SILVA, 2021).

Tabela 3. Dados de Citocromos que sdo responsaveis pelo metabolismo dos compostos

secundarios do Zingiber officinale, segundo o PreADMET.

CYP3A4  CYP3A4 CYP2C19 CYP2C9 CYP2D6 CYP2D6
METODO metabolizacdo inibicdo inibicdo  inibicAo metabolizacéo Inibicéo
MOLECULAS
[6]-Dehydrogingerdione -
[6]-Gingerol -
[6]-Paradol -
[6]-Shogaol -
[10]-Gingerol -
Citral A (Geranial) +
Citral B (Neral) +
Curcumin -
Dihydrogingerenone A -
Gingerenone D -
Zerumbone + -
Zingerone - +
Legenda: [+] Inibidor/Metabolizado; [-] Ndo Inibidor/Ndo Metabolizado.

+ + + 4+ + +

+ + +
+ 4+ + o+ o+ o+
1
1

+ 4+ 4+ + + 4+ + + + + + +

+ - +

O citocromo P450 3A4 (CYP3A4), conforme exposto por Saravanakumar et al.

(2019), representa 82% de enzimas P450 no intestino delgado e 40% no figado humano,
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caracterizando-se como principal enzima destinada ao metabolismo oxidativo da maioria

dos farmacos, com cerca de 40% dos 200 farmacos mais prescritos nos Estados Unidos

(EUA) e 64% dos farmacos aprovados pelo FDA (Food and Drug Administration) entre
2005 e 2016.

Além dos farmacos comercializados, diversos compostos naturais podem atuar como
inibidores do CYP3A4, sendo isto relevante para um grande numero de interacdes
medicamentosas, haja vista que este isotipo de citocromo possui uma variedade de
substratos, e pode desencadear eventos clinicos quando sdo associados a outros
medicamentos ou alimentos, como café, chas em geral, suco de frutas e bebidas alcodlicas
(ZHOU, 2008; DENISOV et al., 2019).

De acordo com a tabela 3 verificou-se que a maioria dos compostos Ssdo
metabolizados pelo CYP3A4 e ndo pelo CYP2D6, sendo que também todos os compostos
secundarios ndo inibem o CYP2D6 (exceto o zingerone), contudo inibem o CYP3A4
(exceto o citral B e 0 zerumbone), o0 CYP2C19 e o CYP2C9, resultando em uma alta
probabilidade de interacGes medicamentosas alterando a eficacia e seguranca da terapia
medicamentosa ao aumentar os niveis plasmaticos de uma substancia em detrimento de outra
(BRAZ et al., 2018).

A avaliacdo de inibicdo do gene hERG, disposta na tabela 4, é capaz de prever 0s
potenciais efeitos colaterais dos compostos no coracdo, pois esse gene é responsavel por
codificar a subunidade alfa do canal de potassio no midcito cardiaca, entdo quando um
farmaco o inibe resulta no blogueio desse canal tornando a repolarizacdo do potencial de
acdo mais lenta (MIRANDA; SALAZAR; COELHO, 2022).

Health and Biosciences, v.5, n.2, ago. 2024
Disponivel em: https://periodicos.ufes.br/healthandbiosciences

pag. 15



((/@'/th
- and
Lima et al. ioscience.
e

Tabela 4. Dados Toxicologicos dos compostos secundarios do Zingiber officinale, de acordo
com o PreADMET.

METODO Carcino Mouse Carcino Rat Inibicdo do hERG
MOLECULAS
[6]-Dehydrogingerdione - + *k
[6]-Gingerol - - *
[6]-Paradol + *
[6]-Shogaol + + *ok
[10]-Gingerol - - *
Citral A (Geranial) + + *
Citral B (Neral) + + *
Curcumin - + *k
Dihydrogingerenone A - + *k
Gingerenone D - + -
Zerumbone + + *
Zingerone - + *

Legenda: [-] Negativo; [+] Positivo; [*] Risco Baixo; [**] Risco Médio; [***] Risco Alto.

Como disposto na tabela, as moléculas como 6-Paradol, 6-Shogaol, Geranial, Neral
e Zerumbone possuem um potencial de carcinogenicidade em camundongos, sendo que a
maioria dos compostos secundarios expressaram carcinogenicidade em ratos, exceto o 6-
gingerol e 10- gingerol. Também verifica-se que os compostos 6- Gingerol, 6- Paradol, 10-
Gingerol, Geranial, Neral, Zerumbone e Zingerone apresentaram menor inibi¢édo do hERG,
0 que os caracteriza com baixo potencial arritmogénico, pois a inibicdo do hERG gera uma
repolarizacdo lenta podendo ocasionar arritmias ou insuficiéncia cardiaca (JING et al.,
2015).

O teste de Ames, como apresentado na tabela 5, é essencial para detectar mutagdes
no material genético indicado por cepas de Salmonella typhimurium sendo necessaria a
ativagdo para se tornarem mutagénicas, podendo ser representada pela presenga ou auséncia
da fracdo S9 (+S9, -S9) que determina mutagenicidade ou ndo para 0s metabdlitos dos
compostos, pois a fracdo S9 simula o metabolismo hepético que ocorreria no corpo humano

apos a metabolizacdo da substancia (ISIKA et al., 2022).
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Tabela 5. Resultados do Teste de AMES in silico dos compostos secundarios do Zingiber
officinale, segundo o PreADMET

METODO TA1535 (+S9) TA1535 (-S9)  TAL00 (+S9) TA100 (-S9)
MOLECULAS
[6]-Dehydrogingerdione - - - -
[6]-Gingerol - - - -
[6]-Paradol - - - -
[6]-Shogaol - - -
[10]-Gingerol - - - -
Citral A (Geranial)
Citral B (Neral)
Curcumin - - - -
Dihydrogingerenone A - - - -
Gingerenone D - - - -
Zerumbone + - - +
Zingerone - + - -
Legenda: [-] Negativo; [+] Positivo.

Além disso, as cepas dos testes de Ames podem detectar mutagenos que causam
substituicdo de pares de bases no DNA, através de uma mutacao no gene hisss , atraves das
cepas TA100 e TA 1535. Podem ser utilizadas, também, para detectar mutagdes frameshift,
nais quais ocorre a adicdo ou remocdo de bases de DNA alterando a leitura do gene
(MOURAO, 2022; BRINGEZU & SIMON, 2022).

Nesse aspecto avaliativo, de acordo com a tabela 4, as moléculas Zerumbone,
Geranial e Neral apresentaram potencial mutagénico para cepa TA100 e seus metabdlitos
mutagénicos para a cepa TA1535. Também, nenhum composto secundario demonstrou
mutageniciade para cepa TA 1535, exceto o Zingerone, sendo que ainda nenhum dos
metabdlitos dos compostos secundarios ndo se demonstraram mutagénicos para a cepa

necessita de altos valores do composto para produzir efeitos toxicos (VASSELEK,
2020).

A Dose Letal 50% (DLso), presente na tabela 6, significa a dose da substancia em
teste necessaria para matar 50% dos animais analisados, sendo expressada em mg/Kg,
quando administrada por via oral, dérmica ou inalada (BANERJEE et al., 2018). Uma DLsg
baixa indica alta toxicidade, pois significa que baixas doses sdo necessarias para desencadear
sintomas tdxicos ou letalidade. Por outro lado, uma DLsg favoravel, de baixa toxicidade, é
aquela que € necessario altas doses para um composto produzir efeitos toxicos (VASSELEK,
2020).
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Tabela 6. Dados Toxicoldgicos gerais dos metabdlitos secundarios do do Zingiber officinale,

de acordo com o Protox Il1.

METODO DL50 Carcinogenicidade Imunotoxicidade Mutagenicidade Citotoxicidade

(mg/Kg) (%) (%) (%) (%)
MOLECULAS

I[Deghydrogingerdione 7900 69 98 58 88
[6]-Gingerol 250 76 95* 65 88
[6]-Paradol 2580 75 62* 53* 80
[6]-Shogaol 687 74 86* 67* 75
[10]-Gingerol 250 76 97* 65 88
Citral A (Geranial) 500 88 99 98 82
Citral B (Neral) 500 88 99 98 82
Curcumin 2000 84 92* 88 88
Dihydrogingerenone A 2580 69 60 68 84
Gingerenone D 2000 69 56* 69 79
Zerumbone 4590 73 99 91 92
Zingerone 2580 73 90 89 89

Legenda: [*] Ativo; DLso: Dose Letal para 50% de uma populacéo teste em mg/Kg.

O ensaio de toxicidade geral evidenciou que o 6-Dehydrogingerdione, o 6-Paradol,
0 Zingerone e o 6-Dihydrogingerenone apresentaram-se como 0S COMpOStos mais seguros
quando avaliados a DLsp, que foi elevada nesses compostos, conferindo uma boa margem
de seguranca, principalmente para o 6-Dihydrogingerenone, contudo todos 0s compostos
secundarios apresentaram valores elevados de DL so.

Em relacdo ao potencial imunotéxico observou-se que o 6-Dehydrogingerdione, o
10- Gingerol, o 6-Gingerol, Curcumim e o 6-Paradol foram o0s que apresentaram
probabilidade alta de provocarem este tipo de toxicidade, sendo que a maioria destes
apresentou probabilidade maior que 90%, exceto o 6- Paradol, que foi de 62%.

Com potencial mutagéncico, foi evidenciado apenas o0 6-paradol e o 6-Shogaol que
apresentaram uma probabilidade ativa de causar esta toxicidade, contudo nehum composto
secundario apresentou potencial para citotoxicidade.

A analise in silico de substancias com alta letalidade (baixa DLsg), alta
imunotoxicidade, bem como, moderadas carcinogenicidade e mutgenicidade possuem
implicac@es clinicas complexas, a exemplo disso, Pizzatti et al. (2020) ressaltam a ligacdo
entre a exposicdo de pesticidas de caracteristicas toxicas nos receptores de estrogénio com
0 desenvolvimento de doengas como o cancer.

Ao avaliar propriedades hepatotdxicas e neurotoxicas das moléculas na tabela 7,
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constatou-se que todos 0s compostos analisados ndo tem probabilidade ativa de causar este
tipo de toxicidade, o que é encorajador do ponto de vista das segurancas hepética e
neuroldgicas (LIMA, 2024). No que se refere as moléculas 6-Gingerol e 10-Gingerol
constatou-se atividade tanto para propriedades tdxicas nos sistemas nefroldgico e
respiratdrio, sugerindo um potencial para lesdes nas vias renal e respiratdria. Nesse mesmo
sentido, as moléculas Curcumin, Dihydrogingerenone A e Gingerenone D apresentaram
atividade para nefro e cardiotoxicidade, enquanto que a molécula 6-Dihydrogingerdione
apresentou apenas nefrotoxicidade. Com boas margens de seguranga para essa analise, as
moléculas 6-Paradol, 6-Shogaol, Geranial, Zerumbone e Zingerone ndo apresentaram

atividade toxica para nenhum dos classificantes.

Tabela 7. Dados Toxicologicos em Orgaos e sistemas dos metabdlitos secundarios do Zingiber

officinale, de acordo com o Protox IlI.

- Hepatotoxicidade Neurotoxicidade Nefrotoxicidade Toxi_cida}dge Cardiotoxicidade
METODO b (%) (%) (%) Resp(loﬁ)torla (%)
MOLECULAS

61-
I[Dghydrogingerdione 73 77 52* 65 3
[6]-Gingerol 83 83 55* 56* 67
[6]-Paradol 71 67 57 94 71
[6]-Shogaol 72 66 58 91 75
[10]-Gingerol 83 83 55* 56* 67
Citral A (Geranial) 69 60 83 86 80
Citral B (Neral) 69 60 83 86 80
Curcumin 61 81 59* 77 55*
Dihydrogingerenone 74 81 60% 64 74%
Gingerenone D 70 80 58* 65 60*
Zerumbone 69 54 90 76 89
Zingerone 51 64 56 92 83

Legenda: [*] Ativo.

As consequéncias da toxicidade de substancias de uso por via oral estimula a
ocorréncia de implicacdes clinicas, em especial a nefrotoxicidade pode implicar em lesdes
renais agudas (LRA’s) provocando faléncia renal, Pinto et al. (2009) avaliaram casos onde da
taxa de mortalidade por LRA, 44,7% foi provocada pela nefrotoxicidade de farmacos. Além
disso, a toxicidade do sistema respiratorio pode levar a edemas pulmonares e insuficiéncias
respiratdrias, bem como agravar os quadros de asma, a exemplo disso, dentre os casos de

intoxicacdo por medicamentos entre 2011 e 2016 no Distrito Federal houve incidéncia de
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17,71% acometendo principalmente as vias respiratorias, com 61% dos casos ocorrendo em

criancas menores de 5 anos, 0 que comprova a importancia do monitoramento no organismo
e prevencdo da acdo de substancias novas e ja existentes no mercado (CARVALHO, 2017).

Como disposto na tabela 8, foram identificados 9 alvos, sendo 2 deles relacionados

ao processo inflamatério (ALOX5 e PTGES), sendo a Prostaglandina E Sintase (PTGES) a

principal enzima que cataliza um processo de sintese (sintase) de Prostaglandina E Sintase

2 (PGE2), associada com processos fisiopatoldgicos relacionados com inflamacéo, febre,

dor, reparacdo tecidual e cancer (SMITH et al., 1998; GOES, 2020).

Tabela 8. Afinidade de ligacdo entre os compostos secundarios do do Zingiber officinale e os

Alvos Moleculares do Organismo Humano, segundo o Swiss Target Prediction.

ALVOS ALOX5 PTGS1 PTGES HTR1IA APP TLR9 GLI1 GLI2 MAO A
MOLECULAS
[6]-
Dehydrogingerdione 9,78% 9,78% 9,78% 100% 9,78% 9,78% - - 9,78%
[6]-Gingerol 22,96% - 10,60% 56,73% - - - - 9,78%
[6]-Paradol 63,30% - 10,05% 23,95% 10,05% 10,05% - - 10,05%
[6]-Shogaol 100% - - 57,56% - - - - -
[10]-Gingerol 0,14% - 0,09% 100% - - - - -
Citral A (Geranial) - - - - - - 5,35% 5,35% 4,39%
Citral B (Neral) - - - - - - 4,39% 4,39% 4,39%
Curcumin 21,72% 21,72% 100% - 100% 100% - - 100%
Dihydrogingerenone
19,83% - 10,93% 11,74% 10,93% 10,93% - - 10,93%

Gingerenone D 14,17% - - 12,55% - - - - -
Zerumbone 0,60% - - - - - 98,02% 98,02% -
Zingerone 12,32% - - 517% 3,12% - - - 9,26%

Legenda: ALOX5: Araquidonato-5-lipoxigenase; PTGS1 (ou COX-1): Ciclooxigenase; PTGES: Prostaglandina
E Sintase; HTR1A: Receptor 1A de serotonina (5-HT1A); APP: Proteina Beta Amyloid A4; TLR9: Receptor Toll-
like; GLIL: Proteinas Dedos de Zinco 1 ‘Zinc Finger Protein’; GLI2: Proteinas Dedos de Zinco 2 ‘Zinc Finger
Protein’; MAO A: Monoamina oxidase A; [-] N&o.

Em outra via de metabolizacdo do &cido aracddnico (AA), o grupo de enzimas
Lipoxigenase (LOX) promove ao AA a funcdo de produzir o &cido monoidroperoxido
eicosotetraenoico (HPETE), assim como o &cido hidroxi-eicosatetraenoico (HETE) de
funcdo quimiotatica, e leucotrienos (LTs) mediadores lipidicos com efeitos pré-
inflamatorios significativos (YUEQIN, 2006). Nesse sentido, semelhante ao que ocorre com
a COX, a enzima Araquidonato-5-lipoxigenase (5-LOX ou ALOX5) possui dupla funcdo
podendo reagir, tanto como desoxigenase, convertendo o AA em 5-HPETE, quanto como
oxidase, formando leucotrieno A4 (LTA4). Uma vez formado, passa a ser um substrato que

sera convertido em leucotrieno B4 (LTB4), e pode ser detectado no fluido de lavado
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broncoaveolar de individuos com asma apds serem estimulados com antigenos especificos
(SMITH & SONG, 2002; SHARMA & MOHAMMED, 2006; ETIENNE et al., 2021).

Estendendo-se para fora do quadro inflamatério, identificou-se como alvos para
alguns compostos secundarios o APP, TLR9 e MAOA, indicando potenciais beneficios na
regulacéo da resposta inflamatdria (PTGES), na modulacdo de proteinas associadas a doenca
de Alzheimer (APP), na resposta imune (TLR9) e na neurotransmissdao (MAOA). Foram
descritos também alvos de importancia e fungdo mais complexa, como: HTR1A (Receptor
1A de serotonina), GLI1 e GLI2 (Dedos de Zinco 1 e 2 ‘Zinc Finger Protein’). O trabalho
de Armbuster et al. (2011) revela a influéncia do gene HTR1A em eventos estressantes na
resposta do cortisol em idosos, por sua vez, Piszczek et al. (2015) evidenciaram a modulacéo
da ansiedade pelos receptores de serotonina 1A no cértex. Em um trabalho mais recente, Liu
et al. (2022) abordaram o papel do HTR1A na inibi¢do da progressdo do cancer de mama
triplo-negativo, ofertando um contexto mais amplo associado a esse receptor. Barzegar e
Pirouzpanah (2023) exploraram a relevancia dos Zinc Finger Proteins e transportadores na
resisténcia a multidrogas, pertencentes a familia de Dedos de Zinco GLI, os receptores GLI1
e GLI2 desempenham papel crucial na regulacdo da via Hedgehog, envolvida em processos
de desenvolvimento celular, proliferacdo e diferenciacdo associada a condigdes patoldgicas
como o cancer (AMARSAIKHAN & ELSAWA, 2013).

Por tudo isso, no que diz respeito ao contexto da inflamacdo e seus meios
fisiopatologicos, os resultados demonstrados na tabela 8 sugerem significativamente a
capacidade das moléculas 6-Shogaol, 6-Paradol, 6-Gingerol e Curcumin de se ligarem aos
alvos especificos, com destaque para a molécula 6-Shogaol, que apresentou probabilidade
de ligacdo de 100% ao alvo ALOXS5, sugerindo uma acdo importante na regulacdo de
leucotrienos pré-inflamatdrios e modulagdo da via de Lipoxigenase. As moléculas 6-Paradol
e 6-Gingerol também demonstraram associa¢do com o alvo PTGES, embora o 6-Gingerol
apresente menor probabilidade entre as moléculas citadas. O Curcumin aponta para
multivariadas funcGes ao se ligar, ndo apenas em 21,72% com os alvos ALOX5, PTGS1 e
100% com o PTGES, influenciando diretamente na cascata de prostanoides e leucotrienos,
mas também demonstrou alta probabilidade ligacdo em 100% com os alvos APP, TLR9 e
MAOA.

Significativamente, a molécula Zerumbone apresentou uma notavel probabilidade de
98,02% de se ligar aos receptores GLI1 e GLI2 assume grande relevancia, bem como, as
moléculas 6-Dehydrogingerdione e 10-Gingerol demonstraram forte afinidade, com 100%
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de probabilidade de se ligarem ao receptor HTR1A, enquanto o 6-Shogaol, 6-Paradol e 6-
Gingerol apresentaram entre 20 e 60% de probabilidade de se ligar ao mesmo receptor. Tais
resultados oferecem uma base promissora para estudos e estratégias farmacoldgicas ao
destacar a variedade de potencial terapéutico dessas moléculas na intervencédo de diferentes
fisiopatologias.

O docking molecular, geralmente empregado para proteinas com receptores e
enzimas, permite visualizar a melhor posicao e orientacdo que um ligante pode ter através
da comparatividade com outra molécula, como evidenciado na Figura 2. Além disso, permite
prever a forca da afinidade de ligagdo entre duas moléculas, como demonstrado,
estatisticamente, na Figura 3. Essas caracteristicas sdo populares desde a década de 1980
como ferramenta para o desenvolvimento de novos farmacos (STANZIONE;
GIANGRECO; COLE, 2021).
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Figura 3. Comparacdo entre as energias livres de interacdo das estruturas. moleculares 6-
Gingerol, 6-Paradol, 6-Shogaol e Zileuton, com da cavidade da ALOX5, sendo a diferenca
significativa observada quando p < 0.05, através do teste One Way ANOVA, seguido do p0s-
teste de Tukey.

De acordo com a figura 2 observou-se que 0s compostos secundarios analizados
possuiram, no geral, mais ligagdes intermoleculares com o alvo (ALOX5) quando
comparado com o Zileuton. Contudo a maioria das ligagbes que estavam em maior
quantidade eram fracas, como por exemplo as forcas de van der Waals, que predominaram
na maioria das ancoragens com o0s compostos secundarios. Podemos observar que todos 0s
compostos apresentaram duas pontes de hidrogénio com o alvo, inclusive o Zileuton, sendo
este tipo de ligacdo mais forte e ao final do processo, contribuindo para definir a afinidade
com o alvo. Como observado pela figura 3, todos 0os compostos secundarios estudados
tiveram uma afinidade pelo alvo semelhante ao Zileuton, ndo havendo diferenca significativa
entre os grupos analisados (OLIVEIRA & ARAUJO, 2012).

CONSIDERACOES FINAIS

Diante do exposto, verificou-se que os compostos secundarios 6-shogaol e o 6-paradol
demonstraram-se mais promissores entre 0s compostos secundarios presentes no Zingiber
officinale Roscoe, pois apresentaram uma maior probalilidade de ligagdo ao alvo ALOXS5.

Os compostos secundarios 6-shogaol e o 6-paradol apresentaram, estatisticamente,
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ancoragem semelhante ao Zileuton, com propriedades fisico-quimicas e farmacocinéticas
favoraveis para uso oral,

Embora possuindo potencial imunotoxico e potencial carcinogénico em camundongos,
evidenciou-se um perfil menos toxico dos compostos secundarios 6-shogaol e o 6-paradol,
quando comparado aos demais compostos secundarios, tornando-se, assim, potenciais
candidatos para estudos de novos anti-inflamatorios, em especial para tratamento de processos

inflamatorios envolvendo o aparelho respiratdrio, uso terapéutico do Zileuton.
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RESUMO

A gravidez na adolescéncia afeta profundamente a trajetoria de vida das adolescentes, representando um desafio
para as politicas publicas. Com o objetivo de analisar a tendéncia e a distribuicdo espacial de gravidez na
adolescéncia entre 2005 e 2015 no Espirito Santo foi realizado um estudo ecologico utilizando o quantitativo de
nascidos vivos entre mulheres de 10 a 19 anos (divididos em grupos: 10 a 14 e 15 a 19) por ano de estudo e
municipio, disponiveis no Departamento de Informética do SUS (DATASUS). Foi calculada a incidéncia para o
estado, para as regides de satde (Norte, Central, Metropolitana e Sul) e para 0s setenta e oito municipios que
compBem o estado. Foi realizada analise de tendéncia por regido de salde e grupo etario, e posteriormente foi
realizada a distribuicdo espacial. Os municipios que apresentaram maior coeficiente médio de gravidez na
adolescéncia se concentram em sua grande maioria na regido Norte do estado. Entre 10 e 14 anos as regides
Metropolitana e Sul apresentam tendéncia significativa de aumento nas taxas de gravidez na adolescéncia ao longo
do tempo, enquanto de 15 a 19 anos a regido Norte apresentou tendéncia significativa de reducéo nas taxas. Mesmo
com a reducéo, a regido Norte permaneceu como a regido com maiores taxas. Na andlise espacial notou-se um
conglomerado homogéneo de casos, em especial na regido Norte. No Espirito Santo as maiores taxas de gravidez
na adolescéncia estdo na regido Norte, regido com as condigdes socioecondmicas mais desfavoraveis do estado e,
também, &rea prioritéria para intervencdes voltadas & prevencédo de gravidez ndo planejada na adolescéncia.

Palavras-chave: gravidez na adolescéncia; analise espaco-temporal; epidemiologia.
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ABSTRACT

Teenage pregnancy profoundly affects the life trajectory of adolescents, representing a challenge for public
policies. With the aim of analyzing the trend and spatial distribution of teenage pregnancy from 2005 to 2015 in
Espirito Santo, an ecological study was carried out using the number of live births among women aged 10 to 19
years (divided into groups: 10 to 14 and 15 to 19) per year of study and municipality available in the Department
of Health Informatics (DATASUS). The incidence was calculated for the state, for the health regions (North,
Central, Metropolitan, and South), and for the seventy-eight municipalities that make up the state. Trend analysis
was performed by health region and age group, and subsequently, spatial distribution was carried out.
Municipalities with the highest average coefficient of teenage pregnancy are mostly concentrated in the northern
region of the state. Among 10 to 14-year-olds, the Metropolitan and Southern regions show a significant increasing
trend in teenage pregnancy rates over time, while among 15 to 19-year-olds, the Northern region shows a
significant decreasing trend in rates. Despite the reduction, the Northern region remained with the highest rates.
Spatial analysis revealed a homogeneous cluster of cases especially in the Northern region. In Espirito Santo, the
highest rates of teenage pregnancy are in the North region which has the most unfavorable socioeconomic
conditions in the state and is also a priority area for interventions aimed at preventing unplanned teenage
pregnancies.

Keywords: pregnancy in adolescence; spatio-temporal analysis; epidemiology.
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A gravidez na adolescéncia afeta profundamente a trajetéria de vida das adolescentes,

INTRODUCAO

representando um desafio para as politicas publicas. A ocorréncia de gravidez nessa fase da
vida pode dificultar o desenvolvimento psicossocial das adolescentes, principalmente, gerar
potenciais complicacOes obstétricas que comprometem a saude materna e do recem-nascido,
além de afetar negativamente sua condi¢cdo econdmica e oportunidades de emprego,
contribuindo para a perpetuacdo de ciclos intergeracionais de satde precéria e pobreza (WHO,
2016).

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), anualmente, mais de 14 milhdes de
adolescentes entre 15 e 19 anos tém filhos, com maioria absoluta (90%) nos paises
subdesenvolvidos e em desenvolvimento, sendo que mais da metade das adolescentes na Africa
e cerca de um terco na América Latina e Caribe ddo a luz antes de 20 anos (WHO, 2006; 2016).
Também segundo a OMS, entre 2010 e 2015, no mundo, a cada mil adolescentes de 15 a 19
anos, em média, 46 deram a luz. A média brasileira foi de 68,4 bebés nascidos de maes
adolescentes a cada mil adolescentes de 15 a 19 anos, maior que a taxa mundial e, também,
maior que a média latino-americana, de 65,5 bebés. Destaca-se ainda, que apesar da
fecundidade total na América Latina ter diminuido nos dltimos 30 anos, 0 mesmo ritmo néo foi
observado nas gestacdes de adolescentes, sendo que a América Latina € a Unica regido do
mundo com uma tendéncia crescente de gravidez entre adolescentes menores de 15 anos (WHO,
2016).

O estudo “Nascer no Brasil: inquérito nacional sobre parto e nascimento”, no qual foram
entrevistados cerca de 24.000 gestantes em 266 hospitais publicos distribuidos pelo Brasil entre
2011 e 2012, revelou que 55,4% das mulheres ndo planejaram engravidar. Entre as adolescentes
de 10 a 19 anos esse indice subiu para 66%. O estudo ainda revela que a maioria das mulheres
que planejaram suas gestacBGes é branca, escolarizada, tem mais de 35 anos, possui relacdo
estavel, ndo é tabagista ou etilista, e possui uma renda. Por outra lado a maioria das gestacdes
indesejadas aconteceu entre adolescentes negras e pardas, sem renda, que ndo tém companheiro
e abusam de alcool e tabaco, ou seja, adolescentes com piores condi¢des socioecondémicas,
evidenciando que a gravidez na adolescéncia esta relacionada a iniquidades sociais (LEAL,
2016).

Como mencionado anteriormente, a gestacao nessa fase da vida impacta negativamente

a condicdo econdmica da gestante. Entre as mées adolescentes, a evasdo escolar € alta, com
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taxa de insercdo no mercado de trabalho baixa. A maioria das brasileiras entre 10 e 19 anos
com filhos ndo estuda nem trabalha, favorecendo a manutencdo do mesmo perfil social de
pobreza entre as geracgdes (SILVEIRA & SANTOS, 2013).

Ainda em relacdo a temética, destaca-se que a mortalidade materna é uma das principais
causas da morte entre adolescentes e jovens de 15 a 24 anos na regido das Ameéricas.
Globalmente, o risco de morte materna se duplica entre mées com menos de 15 anos em paises
de baixa e média renda (WHO, 2016). A gravidez na adolescéncia tem sido associada a uma
frequéncia aumentada de resultados obstétricos adversos como baixo peso ao nascer, parto
prematuro, doenca hipertensiva especifica da gravidez (pré-eclampsia e eclampsia), anemia,
abortamento inseguro, e parto cirurgico, sendo a gravidez na adolescéncia um importante fator
de risco para o 6bito materno e infantil (BRASIL, 2014).

Além disso, a gravidez na adolescéncia € um importante fator de risco para o surgimento
de depressao nessa fase da vida, havendo relacdo com fatores relacionados a pobreza (como
baixa renda, dependéncia financeira, baixa escolaridade, evasao escolar e desemprego), ser
solteira, auséncia de apoio social (como o familiar e o conjugal), eventos estressantes (como
conflitos nos relacionamentos), gravidez nao desejada, dependéncia de alcool, tabaco e outras
drogas, e historia de violéncia (FREITAS & BOTEGA, 2002).

Entre as caracteristicas que explicam a elevada ocorréncia de gravidez na adolescéncia
no Brasil, estdo os baixos niveis de rendimento econdmico e escolaridade, desconhecimento do
sistema reprodutivo e de formas corretas da utilizagdo de contraceptivos, além da falta de
estrutura familiar (BELO & SILVA, 2004).

E recomendado que paises com taxas altas de gravidez na adolescéncia, como o Brasil,
apoiem programas dirigidos para mulheres em maior vulnerabilidade para gestac@es precoces.
Também ha a recomendacédo para que se expanda 0 acesso a métodos anticoncepcionais e que
sejam estabelecidos programas de educagéo sexual para homens e mulheres (WHO, 2016).

A realizacdo deste estudo auxilia na identificacdo de regiGes e municipios do Espirito
Santo com maior incidéncia de gravidez na adolescéncia, visto que o mesmo tem por objetivo
analisar a tendéncia e a distribui¢ao espacial de gravidez na adolescéncia entre 2005 e 2015 no
Espirito Santo. Essa identificacdo colabora na priorizacdo de &reas com maior necessidade de

intervencdes e de politicas publicas sobre a temética abordada.
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MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo ecoldgico com abordagem quantitativa. A populacdo do estudo
foram adolescentes gestantes (10-19 anos) que deram a luz entre os anos de 2005 e 2015, no
estado do Espirito Santo. Foram utilizados dados secundéarios do Sistema de Informacao de
Nascidos Vivos (SINASC) disponiveis na base de dados online do Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Saide (DATASUS, 2020).

Para fins de avaliacdo utilizou-se a classificacdo por faixa etaria: de 10 a 19 anos para
uma observacdo do desfecho gravidez na adolescéncia como um todo; de 10 al4 anos para a
observacgdo de possivel abuso sexual, uma vez que nessa faixa etaria ndo ha embasamento
juridico para uma gravidez legal; e de 15 a 19 anos, periodo que hd maior concentracdo das
taxas de gravidez.

Foram coletados os dados sobre o quantitativo de nascidos vivos entre mulheres de 10
a 19 anos (divididos em grupos: 10 a 14 e 15 a 19) por ano de estudo e municipio. Também
foram coletados os dados demograficos sobre o quantitativo de mulheres residentes entre 10 e
19 anos por ano de estudo e municipio, referentes aos censos do Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica e estimativas intercensitarias, também disponiveis no DATASUS.

A incidéncia foi calculada dividindo-se 0 nimero de nascidos vivos pela populacao
residente feminina na faixa etaria dos 10 aos 19 anos e multiplicado por 1000. Foi calculada a
incidéncia para o estado, para as regides de saude segundo o Plano Diretor de Regionalizacdo
vigente no momento da analise (Norte, Central, Metropolitana e Sul) e por municipio.

A anélise de tendéncia foi realizada por meio de regresséo linear para 0s grupos etarios
10a 14, 15a19 e 10 a 19 anos englobando toda a populacdo, utilizando-se o programa Stata
versdo 13. Posteriormente, foi realizada a distribuicdo espacial da incidéncia utilizando-se a
média das taxas do periodo estudado. Os valores das taxas foram classificados em baixa, média,
alta e altissima taxa de deteccdo em cada grupo etario. Para a deteccdo da existéncia de
correlacdo espacial, utilizou-se o teste de Moran |. A suavizacado espacial (métodos Bayesianos
Empirico Global e Local) foi utilizada pelo método bayesiano. A andlise foi implementada
utilizando-se os programas Excel; R 2.6.2; SPSS 11.5 e TerraView 4.2.0 para os calculos de
taxas e indices e geracdo dos mapas.

Como os dados coletados sdo de dominio pablico, cujo acesso nao tem restricéo, esta

investigacdo esta dispensada da apreciacdo de comité de ética em pesquisa.
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RESULTADOS

No periodo de 2005 a 2015 no estado do Espirito Santo foram registrados um total de
583.431 nascidos vivos, dos quais 4.622 nascimentos eram referentes a mées adolescentes de
10 a 14 anos e 103.075 referentes a mées de 15 a 19 anos. Ou seja, 18,5% dos nascidos vivos
foram filhos de mées adolescentes, quase uma a cada 5 criangas.

Os municipios que apresentaram maior coeficiente médio de gravidez na adolescéncia
se concentram em sua grande maioria na regido Norte do estado, com o municipio de Pedro
Canario liderando com uma taxa média de 54,02 nascimentos/1000 adolescentes, seguido do
municipio de Pinheiros com taxa média de 52,66. Na regido Central do estado 0os municipios
que apresentaram maior coeficiente de gravidez na adolescéncia foram Sooretama com 51,25
nascimentos/1000 adolescentes e Linhares com 44,28. As regides Metropolitana e Sul,
principalmente, apresentaram menores coeficiente de gravidez na adolescéncia. O municipio
com menor coeficiente foi Alfredo Chaves, com 15,44 nascimentos/1000 adolescentes,
localizado na regido Sul. A média estadual foi de 34,66 nascimentos/1000 adolescentes, com a
capital Vitoria apresentando 28,18 nascimentos/1000 adolescentes.

A tabela 1 e o gréafico 1 sdo referentes a analise temporal da gravidez na adolescéncia
por regido de saude. Na faixa etaria de 10 a 14 anos as regides Metropolitana e Sul apresentam
coeficiente de regressdo positivo, indicando tendéncia significativa de aumento nas taxas de
gravidez na adolescéncia. De 15 a 19 anos a regido Norte apresentou coeficiente de regresséo
negativo indicando tendéncia significativa de reducdo nas taxas de gravidez na adolescéncia.

Com relacdo a faixa etaria de 10 a 19 anos nenhuma regiao apresentou reducdo significativa.
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Tabela 1. Tendéncia da incidéncia de gravidez na adolescéncia a cada 1000 adolescentes por
regido de saude do Espirito Santo, 2005 a 2015.

Incidéncia Coeficiente de Variacao
Regido p-valor
2005 2010 2015 Regresséo (IC 95%) Anual
10 a 14 anos
Central 2,65 3,43 3,59 0,03 (-0,08; 0,14) 0,592 1,04
Metropolitana 1,86 2,35 2,83 0,08 (0,01; 0,15) 0,038 4,10
Norte 2,83 3,82 3,94 0,15 (-0,08; 0,19) 0,381 521
Sul 2,04 2,41 2,70 0,07 (0,02; 0,13) 0,016 3,58
Total 2,13 2,71 3,06 0,07 (0,01; 0,12) 0,020 3,12
15 a 19 anos
Central 64,45 56,40 58,82 -0,63 (-1,40; 0,15) 0,100 -0,97
Metropolitana 53,77 58,39 55,04 0,21 (-0,35; 0,78) 0,414 0,40
Norte 7455 64,18 65,05 -1,36 (-2,56; -0,16) 0,031 -1,83
Sul 53,78 53,08 55,92 0,24 (-0,37; 0,85) 0,397 0,45
Total 57,74 57,79 56,97 -0,08 (-0,65; 0,49) 0,763 -0,14
10 a 19 anos
Central 33,98 30,11 32,12 -0,32 (-0, 80; 0,16) 0,169 -0,94
Metropolitana 28,98 30,49 29,52 0,05 (-0, 25; 0,34) 0,713 0,17
Norte 38,71 33,77 35,19 -0,68 (-1,42; 0,06) 0,067 -1,76
Sul 27,96 27,95 30,14 0,17 (-0,22 0,56) 0,355 0,61
Total 30,69 30,37 30,71 -0,06 (-0,41; 0,28) 0,685 -0,21
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Grafico 1. Incidéncia e tendéncia da gravidez na adolescéncia por faixa etaria e regido de

salde no estado do Espirito Santo.
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Sobre a analise espacial foi observado um aglomerado de altas taxas de |nC|denC|a de
gravidez na adolescéncia que se estende desde a regido Norte até a regido Sul, perpassando pelo
litoral do estado do Espirito Santo. Sua maior predominancia se concentra na regido Norte com

0 maior numero de municipios apresentando elevacdo das taxas, conforme figura 1.

A B C

LEGENDA:

[]14.29 ~ 23.03
[7]23.03 ~ 31.76
B 31.76 ~ 40.50
0 100 200 300 Il 40.50 ~ 49.24

Quildmetros

Figura 1. Mapas tematicos dos coeficientes de deteccéo dos casos de gravidez na adolescéncia
de 10 a 19 anos no periodo de 2005 a 2015. (A) Coeficiente de incidéncia bruto, (B) Coeficiente
ajustado pelo método Local (LEBayes) e (C) Coeficiente ajustado pelo método Global

(GEBayes).

As figuras 2 e 3 sdo referentes as faixas etarias de 10 a 14 anos e 15 a 19 anos, nas quais

foram constatados aglomerados homogéneos e significativos.
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Figura 2. Mapas tematicos dos coeficientes de detec¢do dos casos de gravidez na adolescéncia
de 10 a 14 anos no periodo de 2005 a 2015. (A) Coeficiente de incidéncia bruto, (B) Coeficiente
ajustado pelo método Local (LEBayes) e (C) Coeficiente ajustado pelo método Global
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Figura 3. Mapas tematicos dos coeficientes de detec¢do dos casos de gravidez na adolescéncia
de 15a 19 anos no periodo de 2005 a 2015. (A) Coeficiente de incidéncia bruto, (B) Coeficiente
ajustado pelo método Local (LEBayes) e (C) Coeficiente ajustado pelo método Global

(GEBayes).
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O indice de Moran para a taxa de detec¢do de gravidez na adolescéncia no geral (10 a
19 anos) apresentou-se significante, com valor de indice de 0,364 e p-valor de 0,001. Para as
demais faixas etarias também foi possivel verificar associacdo, sendo que na faixa etaria de 10
a 14 anos o indice foi de 0,431 e p-valor de 0,001 e para faixa de 15 a 19 anos, um indice de

0,353 e p-valor de 0,001. Ambos 0s mapas mostraram uma correlacdo direta.
DISCUSSAO

O presente estudo analisou a tendéncia e andlise espacial de gravidez na adolescéncia
no Espirito Santo por regido de saude e grupo etario, entre 2005 e 2015. Os resultados obtidos
apontam que no estado do Espirito Santo as maiores taxas estdo na regido Norte, regido com as
condigdes socioecondmicas mais desfavoraveis. O municipio com maior taxa, Pedro Canario,
localizado no extremo da regido Norte, € um dos municipios com menor indice de
Desenvolvimento Humano do Espirito Santo, na 692 posicdo entre os 78 municipios do estado,
com IDH de 0,654 (IBGE, 2010).

Como abordado anteriormente, a maior concentracdo de adolescentes gravidas esta nas
classes economicamente mais baixas, por isso, a gravidez na adolescéncia contribui para
consolidar as grandes desigualdades sociais, de género, de salde e econdmicas. Ressalta-se que
a maternidade € mais prevalente entre as adolescentes de cor de pele preta ou parda, com menor
renda familiar e menor escolaridade (LOPES et al., 2020; DECHANDT et al., 2021).

Sobre a tendéncia durante o periodo estudado, na faixa etéaria de 10 a 14 anos as regifes
metropolitana e sul apresentam coeficiente de regressdo positivo, indicando tendéncia
significativa de aumento nas taxas de gravidez na adolescéncia. De 15 a 19 anos a regido norte
apresentou coeficiente de regressdo negativo indicando tendéncia significativa de reducdo nas
taxas de gravidez na adolescéncia. Com relacdo a faixa etaria de 10 a 19 anos, nenhuma regido
apresentou reducao significativa.

Sobre a faixa de 10 a 14 anos esse aumento pode estar associado a varios fatores, como
a erotizacdo e adultizacéo infantil, violéncia domiciliar, falta de informacéo e educacéo sexual
por parte dos profissionais de salude e/ou familiares que preferem nédo introduzir precocemente
0 assunto sobre a sexualidade ao filho, ndo dando importancia as opinides e davidas dos filhos
(FERNANDES et al., 2017; COSTA et al., 2020). E possivel perceber, ainda, que existe uma

intensa dificuldade de garantir direitos sexuais e reprodutivos por meio de politicas publicas
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nestes primeiros anos, gerando dificuldade de acesso e falta de efetividade dos servicos de saude
quanto a educacéo sexual e assisténcia social (SOUTO et al., 2017).

Também é necessario evidenciar que de acordo com o Cddigo Penal Brasileiro, as
relagcBes sexuais com menores de 14 anos sdo tratadas como crime sexual contra vulneravel,
independente da comprovacdo de discernimento ou ndo para o consentimento da vitima, ou de
quaisquer outras circunstancias (BRASIL, 2009). Ressalta-se que nessa faixa etaria muitas
gravidezes podem ter sido fruto de violéncia sexual. Esse tipo de violéncia é uma grave ameaca
aos direitos humanos e a saude de criangas e adolescentes, e preocupa muito a frequéncia com
que tem sido registrada. Em um estudo realizado na América Latina, entre 7% e 36% das
mulheres relataram ter sofrido algum tipo de abuso sexual na infancia (CONTRERAS et al.,
2010). No Brasil, os dados do Anuéario Brasileiro de Seguranca Publica registraram 45.460
casos de estupro em 2015 (FORUM BRASILEIRO DE SEGURANCA PUBLICA, 2016).

Com relacdo a faixa de 15 a 19 anos, a regido Norte, que apresentou as maiores taxas,
foi a Unica que mostrou reducéo, com 74,55 nascimentos/1000 adolescentes em 2005 para 65,05
nascimentos/1000 adolescentes em 2015. Destaca-se que mesmo com a reducdo a incidéncia é
preocupante e ainda permanece maior do que nas demais regides, mesmo as que tiveram
aumento. Ressalta-se, como mencionado anteriormente, que essa é a regido com maior
vulnerabilidade social e econdmica do Espirito Santo. Na regido Central, e no estado como um
todo, houve uma discreta diminuicdo e nas regides Sul e Metropolitana um discreto aumento.
A taxa média mundial, entre 2010 e 2015, foi de 46 nascimentos/1000 adolescentes entre 15 e
19 anos, a latino-americana de 65,5 e a brasileira de 68,4. Destaca-se, ainda, que apesar da
fecundidade total na América Latina ter diminuido nos altimos 30 anos, 0 mesmo ritmo néo foi
observado nas gestacdes de adolescentes, sendo que a América Latina € a Unica regido do
mundo com uma tendéncia crescente de gravidez entre adolescentes menores de 15 anos (WHO,
2016).

Com relacdo a analise espacial, o estudo mostrou um conglomerado homogéneo de
casos na regido Norte, Central e Metropolitana, passando pelo litoral, evidenciando uma
correlagéo direta significativa com o espaco. Uma andlise espacial da gravidez na adolescéncia
no Brasil publicada em 2021 (dados de 2014), mostrou que o Sudeste apresenta uma correlacdo
espacial, o que corrobora com o achado do estudo, e associa a cobertura da Estratégia de Saude
da Familia (ESF), proporc¢éo de consultas de pré-natal, densidade de moradores por domicilio
e proporc¢do de adolescentes com baixa escolaridade como fatores atrelados a prevaléncia de
gravidez na adolescéncia (NASCIMENTO et al., 2021).
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Além disso, outros fatores como iniquidades em satde - menor cobertura e/ou qualidade
do atendimento dos servicos em salde, aumento da desigualdade socioecondmica e
descontinuidade da escolaridade podem ser fatores determinantes para a gravidez na
adolescéncia (NASCIMENTO et al., 2021). Quanto ao acesso aos servi¢os de salde, pode-se
observar uma baixa acessibilidade e acompanhamento do planejamento familiar e
acompanhamento ginecologico entre adolescentes (MARTINS et al., 2019; SILVA et al.,
2019).

Um estudo de caso controle (SILVA et al., 2019) com 146 adolescentes e jovens,
realizado em Cuiaba no ano de 2016, verificou o uso e continuidade dos métodos contraceptivos
na adolescéncia, e evidenciou que adolescentes que ndo fazem uso de métodos contraceptivos
na sexarca apresentam 1,48 vezes mais chances de engravidar comparado com as que
utilizaram. Dentre as participantes do estudo que utilizaram contraceptivos no cotidiano,
observou-se a ocorréncia de descontinuidade, cujos fatores descritos no estudo sdo: dificuldade
de acesso aos métodos e aos servicos de saude, inclusive no tempo de marcacdo de consultas
que envolvem filas e longo tempo de espera; o receio, medo e vergonha da descoberta do uso
pelos familiares, mostrando a falta de didlogo entre a familia; interrupcéo do relacionamento,
como término do namoro; crencas de imunidade de gravidez e doengas sexualmente
transmissiveis; oposicdo do parceiro quanto ao uso de métodos contraceptivos; efeitos
colaterais do medicamento quando oral e/ou injetavel; e utilizacdo incorreta do medicamento.
Ambos os fatores atrelados a descontinuidade podem caracterizar falta de informagéo clara e
precisa, falta de acompanhamento e assisténcia por parte da equipe de salde.

Os Agentes Comunitarios da Saude (ACS) podem minimizar estas dificuldades,
promovendo o direcionamento e acompanhamento de adolescentes aos servicos de salde.
Porém esses profissionais enfrentam dificuldades que vdo além do acesso e da escolaridade
desses adolescentes, mas sim 0 conhecimento quanto ao manejo adequado para prevencéo de
gravidez na adolescéncia, sendo prioritario a promoc¢do de educacdo permanente para estes
profissionais (COSTA et al., 2020; SANTOS et al., 2020).

Por fim, promover assisténcia de qualidade aos adolescentes visa compreender 0s
desafios vivenciados por esse grupo e aproveitar estratégias e ferramentas para promocao da
educacdo em salde nessa populacdo. Além disso é necessario estabelecer vinculo entre o
profissional e usuario, a fim de promover adesao aos métodos contraceptivos, com o intuito de

minimizar os efeitos deletérios que a gravidez precoce pode trazer aos adolescentes e bebés.
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As principais limitaces deste estudo estdo atreladas aos dados secundarios, que podem
apresentar problemas de qualidade quanto a subnotificacdo e incompletude de dados, e ao
tempo decorrido apds o periodo a que se refere o estudo. Destaca-se, entretanto, que levam anos
apos a ocorréncia do nascimento para que os dados do SINASC sejam disponibilizados no
DATASUS de forma definitiva (ndo preliminar), assim como os dados demogréaficos por
municipio, sexo e faixa etaria. Também podem ocorrer limitagcdes quanto aos dados brutos de
incidéncia, que em regiGes com baixo quantitativo de individuos podem apresentar flutuacdes
das taxas e subestimar a real situagdo vivenciada. No entanto, para corrigir essa limitacéo foi
utilizado associacdes locais e globais (LEBayes e GEBayes), nas quais as taxas sdo suavizadas

e adequadas conforme areas vizinhas.
CONCLUSAO

O presente trabalho apontou que as maiores taxas de incidéncia de gravidez na
adolescéncia estdo localizadas na regido Norte, que é a regido com maior vulnerabilidade social
e econdmica no Espirito Santo. Apontou também tendéncia decrescente nas taxas de gravidez
na adolescéncia de 15 a 19 anos na regido Norte, e tendéncia crescente nas taxas de gravidez na
faixa etaria de 10 a 14 anos nas regides Metropolitana e Sul.

Os mapas tematicos da distribuicdo espacial ilustram um aglomerado homogéneo nas
taxas de gravidez na adolescéncia, que vai desde a regido Norte até a regido Sul passando pelo
litoral, apresentando altissimas taxas nas regides Norte e Central para todas as faixas etarias.

A gravidez na adolescéncia apresenta-se como um problema de salde publica que sofre
influéncia de fatores sociodemograficos e sociais, além de contar com a instabilidade emocional
e psicolégica comum dos adolescentes, necessitando-se de acdes de educagdo em salde sexual

e politicas de salde.
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RESUMO

Este trabalho teve como objetivo identificar formas biol6gicas de parasitos intestinais em smartphones de
estudantes da cidade de Diamantina (Minas Gerais, Brasil). Foram selecionadas duas turmas do 9° ano do ensino
fundamental 1, sendo uma turma pertencente a escola da rede publica e a outra a escola da rede privada. Em
novembro de 2023, amostras foram coletadas utilizando-se 0 método de Graham adaptado para a tela do
smartphone. No total, foram coletadas 34 amostras (18 da escola publica e 16 de escola privada). Cistos da
espécie Entamoeba coli foram as formas bioldgicas mais frequentes (32,3%), seguido pelos cistos de Endolimax
nana (20,5%), cistos de lodamoeba butschlii (5,8%) e ovos de Enterobius vermicularis (5,8%). Os smartphones
demonstraram capacidade potencial de disseminar formas infecciosas de parasitos intestinais, destacando ainda
mais a importancia de reforcar as praticas de higiene das mdos para reduzir o risco de transmissdo de
enteroparasitoses.

Palavras-chave: salide publica; enteroparasitoses; parasitos intestinais; smartphones.

ABSTRACT

This work aimed to identify biological forms of intestinal parasites on smartphones of students in the
city of Diamantina (Minas Gerais, Brazil). Two classes from the 9th year of elementar school were
selected, one class belonging to the public school and the other to the private school. In November
2023, samples were collected using the Graham method adapted for the smartphone screen. In total, 34
samples were collected (18 from public school and 16 from private school). Cysts of the Entamoeba coli
species were the most frequent biological forms (32.3%), followed by Endolimax nana cysts (20.5%),
lodamoeba butschlii cysts (5.8%) and Enterobius vermicularis eggs (5.8%). Smartphones have demonstrated
the potential ability to disseminate infectious forms of intestinal parasites, further highlighting the
importance of reinforcing hand hygiene practices to reduce the risk of transmission of enteroparasitosis.

Keywords: public health; enteroparasitosis; intestinal parasites; smartphones
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INTRODUCAO

As parasitoses intestinais sao enfermidades causadas por helmintos e protozoérios e
constituem um problema significativo para a salde publica nos paises em desenvolvimento
(WHO, 2004). No Brasil, a prevaléncia geral de enteroparasitoses € imprecisa, mas
alguns trabalhos demonstraram que pode chegar a 46% da populacdo amostrada, sendo
mais frequente em criancas em idade escolar (MENEZES et al., 2012; CELESTINO et al.,
2021).

Normalmente, as infec¢cBes causadas por estes patdgenos ndo resultam em
complicacdes para os pacientes imunocompetentes. No entanto, em criancas e individuos com
a imunidade comprometida, déficits alimentares e altas cargas parasitarias, podem ocorrer
manifestacdes clinicas, tais como dores abdominais, diarreia, fezes sanguinolentas, perda de
peso, anemia, desnutrigéo, alteracdes do sono e humor. Em casos mais graves podem surgir
complicacdes como megacdlon, megaesdfago, hepatomegalia e perfuracdes intestinais (WHO,
2004).

Estas infeccGes em criangas em idade escolar sdo motivo de grande preocupacéo, pois
podem afetar significativamente o crescimento e o desenvolvimento infantil. A interacdo
entre a infeccdo com a desnutricdo pode resultar na perda de nutrientes, com evidéncias de
efeitos adversos na funcdo mental das criancas e adolescentes. O parasitismo tende a
reduzir a capacidade fisica e mental, levando a alteracdes no estado psicologico, como
aumento da irritabilidade e ansiedade, diminuigdo da concentracdo, falta de disposi¢do para
a realizacdo de tarefas, reducdo da produtividade e desempenho académico e cognitivo
(ATTEM et al., 2022).

A prevaléncia de parasitoses intestinais € mais alta em pessoas socialmente
vulneraveis, que enfrentam condicGes de pobreza e inseguranca alimentar em locais com
higiene precaria, de baixo status socioeconémico e educacional e sem acesso aos servigos de
saude (WHO, 2004). Estudos demonstram que as formas bioldgicas dos parasitos intestinais
podem ser disseminadas pelo homem de diversas maneiras, incluindo veiculos de
transporte publico e cédulas de dinheiro (ANDRADE et al., 2017; COSTA et al., 2018).

Os smartphones tornaram-se indispensaveis na vida cotidiana, sendo comum serem
utilizados durante as refeicGes, em espacos publicos, no trabalho e até mesmo no banheiro.
Com o aumento do uso desses aparelhos por criancas e adolescentes, surge a preocupacéo do

papel destes aparelhos como vetores mecanicos de patdgenos. Neste sentido, o0 presente
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trabalho propés identificar formas bioldgicas de parasitos intestinais em smartphones de
estudantes da cidade de Diamantina/MG, a fim de demonstrar a capacidade dos smartphones
em disseminar formas infectantes destes parasitos.

A cidade de Diamantina, situada na regido norte do Estado de Minas Gerais, Brasil,
possui uma populacdo estimada em 47.702 pessoas e um Indice de Desenvolvimento Humano
(IDH) de 0,716, de acordo com o Censo 2022 do IBGE. E considerada um pdlo de
atendimento de saude para a regido do Alto Jequitinhonha, abrangendo 34 municipios. O
sistema educacional de Diamantina possui 41 escolas de ensino fundamental e 14 escolas de
ensino médio (IBGE, 2021).

Para este estudo, foram selecionadas duas turmas do 9° ano do ensino fundamental II,
sendo uma turma pertencente a escola da rede publica e a outra a escola da rede privada. A
escola publica estd situada na regido periférica da zona urbana, e oferece ensino
fundamental e médio para criangas e adolescentes provenientes de bairros mais carentes,
enquanto a escola privada localizada na regido central da cidade atende alunos do
ensino fundamental e médio majoritariamente das classes media e alta.

Antes da coleta das amostras, houve um contato prévio com a dire¢do e coordenagdo
das escolas envolvidas, e os alunos preencheram o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido para participarem como voluntarios desta pesquisa. Este trabalho foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Universidade Federal dos Vales do
Jequitinhonha e Mucuri (UFVJM) sob ndmero CAAE: 69349423.4.0000.5108. Em
novembro de 2023, amostras foram coletadas utilizando-se 0 método de Graham adaptado
para a tela do smartphone, por meio da aposi¢cdo de uma fita adesiva transparente e em
seguida, colada em uma l&mina de microscopia lisa. A identificagdo morfoldgica dos
parasitos (ovos, larvas ou cistos) foi realizada por um técnico especializado, com auxilio de
um microscopio de luz.

Foram coletadas 34 laminas, sendo 18 provenientes de alunos da escola publica e 16
da escola privada. Ao todo, formas bioldgicas de quatro parasitos intestinais foram
identificadas, sendo os cistos de Entamoeba coli os mais frequentes nas amostras (32,3%),
seguidos pelos cistos de Endolimax nana (20,5%), cistos de lodamoeba butschlii (5,8%) e
ovos de Enterobius vermicularis (5,8%). Se considerarmos a presenca de pelo menos um
parasito em todas as laminas analisadas, o percentual geral de positividade foi de 41,1%,
sendo de 61,1% em smartphones de estudantes da escola publica e de 25% em smartphones

de estudantes da rede privada (Tabela 1).
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Tabela 1. Frequéncia de parasitos intestinais encontrados em smartphones de estudantes da

rede publica e privada da cidade de Diamantina (Minas Gerais, Brasil).

Escola Amostra E. nana E. coli 1. butschlii E. vermicularis + para 1
parasito ou
mais (%)

Publica 1 + + + -

2 + + - -

3 - + - -

4 + - - -

5 - + - -

6 - - - -

7 - - - -

8 + - + -

9 + + - -

10 - + - -

1 ] N i N 11/18 (61,1)

12 - - - -

13 - - - -

14 - - - +

15 - - - -

16 - - - -

17 + + - -

18 - - - -

Sub-total 6/18 8/18 2/18 2/18

Privada 19 - - - -

20 - - - -

21 + - - -

22 - - - -

23 - - - -

24 - - - -

25 - - - -

26 - + - -

27 - - - - 4/16 (25%)

28 - - - -

29 - - - -

30 - - - -

31 - + - -

32 - - - -

33 - - - -

34 - + - -

Sub-total 1/16 3/16 0/16 0/16 15/34 (44,1)

Total 7134 11/34 2/34 2134 -
(%) (20,5) (32,3) (5.8) (5.8)

Diversos trabalhos tém mostrado a circulacdo de todos estes parasitos intestinais em
Diamantina (ANDRADE et al., 2017; COSTA et al., 2018; SILVA et al., 2022). Na cidade,
destaca-se a presenca marcante da espécie E. coli, considerado ndo patogénica para o ser

humano, assim como E. nana e I. butshlii, que apresentam circulacdo mais reduzida. Como
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se trata de protozoarios encontrados no intestino grosso humano, o encontro de cistos
destas espécies em smartphones indica contaminacdo com material fecal nesse objeto.

Um achado significativo foi a identificacdo de ovos de E. vermicularis nas amostras
avaliadas. A enterobiose é uma das infec¢bes helminticas mais comuns em todo o mundo,
especialmente em criancas em idade escolar. Apesar de ndo causar doenca grave, a morbidade
é notavel em criancas, apresentando sintomas com prurido anal, mucosa local congestionada e
recoberta de muco contendo ovos, frequentemente com a presenga de fémeas inteiras. O ato
de cocar pode resultar em feridas, e como o prurido geralmente ocorre durante a noite, pode
levar a perda de sono e irritabilidade, podendo impactar o desempenho académico das
criancas e resultar em comportamentos que interferem na interacdo social (COOK, 1994).

Os resultados obtidos revelaram também que o percentual de smartphones
contaminados de estudantes da rede publica foi visivelmente mais alto em comparagdo ao
encontrado na escola privada. Essa descoberta evidencia ainda mais as disparidades que
existem no sistema educacional brasileiro (SAMPAIO & GUIMARAES, 2009). Em primeiro
lugar, as condicBes socioeconémicas exercem um papel fundamental na disseminacdo de
parasitos. Estudantes de escolas publicas, muitas vezes oriundos de familias com menor
poder aquisitivo, enfrentam maiores desafios relacionados a higiene devido a limitagéo de
recursos. Esta realidade se reflete em padrdes de higiene menos rigorosos, elevando assim o
risco de infeccdo por parasitos intestinais (PULLAN & BROOKER, 2012).

Além disso, as diferengas na infraestrutura e nas praticas de higiene entre as escolas
publica e privada também sdo relevantes. Escolas publicas podem enfrentar limitagdes em
termos de acesso a instalacdes sanitarias adequadas, como lavatérios e saneamento basico, o
que pode contribuir para um ambiente propicio a proliferacdo de parasitos. Por outro lado,
escolas privadas muitas vezes investem mais em infraestrutura e podem promover melhores
praticas de higiene entre os alunos (BARBOSA & LIMA, 2019; FERREIRA & PAES DE
BARROS, 2019).

O ambiente doméstico também desempenha um papel importante na epidemiologia
das enteroparasitoses. Estudantes de escolas publicas podem estar expostos a condic¢des
precarias em casa, com menor acesso as medidas de higiene e saneamento (FARIA et al.
2017). Isso pode aumentar ainda mais sua vulnerabilidade a infeccdo por parasitos
intestinais, refletindo-se nos percentuais de contaminacdo mais elevados observados em seus

smartphones.
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Um dos principais mecanismos de transmissdo de parasitos intestinais € a ingestao de
agua ou alimentos contaminados por formas bioldgicas infectantes, que podem estar presentes
até mesmo em superficies contaminadas que entram em contato com as maos e Sao
posteriormente levadas a boca (WHO, 1987). Desta forma, o uso de smartphones no
banheiro ou ap6s a manipulacdo dos solos e &guas em ambientes naturais representa
um sério risco de transmissao de parasitos intestinais.

Por fim, a possibilidade de disseminacdo de parasitos intestinais por meio de
smartphones destaca a necessidade urgente de praticas adequadas de higiene das maos. A
adogdo de héabitos simples, como lavar as mdos com 4&gua e sabdo regularmente,
especialmente antes de manusear alimentos ou apds atividades que possam expor as maos aos
contaminantes, é essencial para proteger a saude e o bem-estar da populacdo, reduzindo

assim, o risco de transmisséo de parasitos intestinais e outras doengas infecciosas.
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