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RESUMO

Os casos de cancer tém aumentado de maneira significativa em todo o mundo,
configurando-se, na atualidade, como um dos mais importantes problemas de salde publica
mundial. No ano de 2016, espera-se que o Brasil registre 596.070 novos casos de cancer,
dos quais 295.200 em homens, e 300.870 em mulheres. O cancer de cabeca e pescoco
engloba um grupo heterogéneo de doencas que acometem o epitélio do trato digestivo
superior dentre os quais, destaca-se o carcinoma de células escamosas oral (CCEO) ou
cancer oral, que envolve lesdes nos labios, mucosa jugal, palato duro, assoalho bucal,
lingua, gengiva, regido retromolar, e rebordo alveolar. O cancer oral atinge cerca de 90%
das pessoas que fazem uso do tabaco e de igual forma os que ingerem bebidas alcodlicas,
em torno de 75% a 80%. Individuos expostos aos raios solares por longos periodos de
tempo, apresentam cerca de 30% mais chances de desenvolverem céncer nos labios.
Portanto, a identificagdo de fatores ou métodos de prevengdo (como as moléculas de
microRNAs), que auxiliem a observacdo dos riscos a carcinogénese, diagnostico, e
prognéstico sao fundamentais. Os microRNAs sdo elementos envolvidos em processos
cruciais dentro da célula, tais como diferenciacdo celular, proliferacdo, apoptose e
contribuem nos mecanismos de oncogénese.

O presente trabalho mensurou a associacao do nivel de expressao de microRNAs da familia
Let-7 (miR-Let-7c) com fatores ambientais e socioecondmicos de individuos residentes no
municipio de Belém no Estado do Para, em relacdo a susceptibilidade ao cancer. Um total
de 100 individuos sem cancer foram caracterizados em relacdo a expressao do miR-Let-7¢
e comparados com um grupo de individuos com cancer oral analisados anteriormente pelo
nosso grupo. Os resultados desta andlise ndo demonstraram diferencas estatisticas
significativas entre os grupos estudados, sendo as médias obtidas para 0os usuarios oriundos
do setor particular de 1,3113555 de do servico publico de 1,02328733 (N=100; p=0,3897).
Existe ainda uma infinidade de biomarcadores que podem ser explorados pela ciéncia,
sempre na intencdo de se encontrar meios que possam resultar em diagnosticos precoces,

evitando com isso as consequéncias severas que 0 cancer provoca na vida das pessoas.

Palavras-chave: socioeconomicos, fatores ambientais, microRNAs, o céancer bucal,

oncogenes, genética, cavidade oral.



ABSTRACT

Cancer cases have increased significantly in the world, becoming at the moment one of the
most important public health problems in the world. In 2016, Brazil is expected to register
596,070 new cases of cancer, of which 295,200 in men, and 300,870 in women. Cancer of
the head and neck includes a heterogeneous group of diseases that affect the epithelium of
the upper digestive tract, among which we can highlight oral squamous cell carcinoma
(CCEO) or oral cancer, involving lesions on the lips, oral mucosa, palate Hard, buccal floor,
tongue, gingiva, retromolar region, and alveolar ridge. Oral cancer affects about 90% of
people who use tobacco and so do those who drink alcohol, around 75% to 80%. Individuals
exposed to the sun's rays for long periods of time, present about 30% more chances to
develop cancer in the lips. Therefore, the identification of preventive factors or methods
(such as microRNA molecules) that help to observe the risks to carcinogenesis, diagnosis,
and prognosis are fundamental. MicroRNAs are involved in crucial processes within the cell,
such as cell differentiation, proliferation, apoptosis, and contribute to the mechanisms of

oncogenesis.

The present study measured the association of the microRNA expression level of the Let-7
family (miR-Let-7c) with environmental and socioeconomic factors of individuals living in the
municipality of Belém, State of Para, in relation to susceptibility to cancer. A total of 100
individuals without cancer were characterized in relation to miR-Let-7c expression and
compared to a group of individuals with oral cancer previously analyzed by our group. The
results of this analysis did not show statistically significant differences between the groups
studied, with the averages obtained for users from the private sector being 1.3113555 of the
public service of 1.02328733 (N = 100; p = 0.3889). There is also a multitude of biomarkers
that can be explored by science, always with the intention of finding means that can lead to
early diagnosis, thus avoiding the severe consequences that cancer causes in people's lives.
Keywords

Socioeconomic factors, environmental factors, microRNAs, oral cancer, oncogenes,
genetics, oral cavity
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1. INTRODUCAO

Os casos de céncer tém aumentado de maneira significativa em todo o mundo,
configurando-se, na atualidade, como um dos mais importantes problemas de salde publica
mundial (Guerra et al. 2005). No Brasil, a distribuicdo dos diferentes tipos de cancer se
apresenta com frequéncia variavel em funcdo das caracteristicas biologicas e culturais de
cada regido do pais. Por meio de literatura especializada mais recente, foram descritos
alguns dos principais tipos de cancer no Brasil, com enfoque nas pesquisas epidemiolégicas
que investigaram os fatores associados ao risco de adoecer por esta enfermidade (Guerra et
al. 2005).

1.1. O CANCER NO BRASIL

Em estudo conduzido para analisar a mortalidade no periodo compreendido entre
1980 e 1995, no Brasil, foram constatados como causas principais de o6bito o cancer de
pulmdo em homens, e o cancer de mama em mulheres, com risco de morte aumentado nas
regides sul e sudeste, as mais desenvolvidas do pais (Winsch et al. 2002).

Em 2001, os tumores de pulmao, préstata, estbmago, eséfago e boca e faringe foram
as principais causas de morte por cancer no Brasil em homens, ja entre as mulheres houve
prevaléncia dos tumores de mama, pulmdo, cdélon e reto, colo de Utero e estbmago
(Ministério da Saude 2004).

Destaca-se ainda que, entre os cinco tipos de tumores mais frequentes, sobressaem-
se os de pulméo, de célon e reto e de estbmago, tanto nos paises industrializados, quanto
nos paises em desenvolvimento. Em relacdo ao género, a prevaléncia de cancer entre
homens e mulheres é muito similar nos paises desenvolvidos, enquanto que nos paises em
desenvolvimento, a prevaléncia nas mulheres é 25% maior. Entre homens, o que reflete é o
predominio de tumores de localizagbes com pior sobrevida para o individuo, tais como o de
figado, esodfago e estbmago (Pisani et al. 2002).

A distribuicdo epidemiolégica do cancer no pais sugere uma transicdo em
andamento, envolvendo um aumento entre os tipos de cancer normalmente associados a
alto status socioecondémico, como o de mama, préstata, colon, reto e simultaneamente, a
presenca de taxas de incidéncia persistentemente elevadas de tumores comumente
associados com a pobreza como céancer de colo de utero, pénis, estbmago e cavidade oral
(Koifman et al. 2003). Esta distribuicdo resulta da exposi¢cdo para um grande numero de
fatores ambientais, relacionados a agentes quimicos, fisicos e biologicos além de fatores
relacionados as atuais disparidades sociais (Guerra et al. 2005).

O Brasil devera registrar em 2016, 596.070 novos casos de cancer. Entre os

homens, s&o esperados 295.200 novos casos, e entre as mulheres, 300.870. A informagé&o
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€ do Instituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), que anuncia as
estimativas nacionais e regionais de casos novos da doenca (INCA 2015). Dentro deste
contexto, o cancer da cavidade oral € o quinto cancer mais frequente. Dados do Instituto
Nacional do Céancer (INCA) estimam para o ano de 2016, que o Brasil apresentara
aproximadamente 11.140 novos casos de cancer da cavidade oral em homens e 4.350 em
mulheres. Tais valores correspondem a um risco estimado de 11.27 casos novos a cada 100
mil homens e 4.21 a cada 100 mil mulheres (INCA 2015).

O cancer da cavidade oral abrange lesdes nos labios, mucosa jugal, palato duro,
assoalho bucal, lingua, gengiva, regido retromolar e rebordo alveolar. Aproximadamente
90% dos canceres da cavidade oral sdo do tipo carcinoma de células escamosas
orais (CCEO) (Argiris et al. 2008; Ferlay et al. 2010; Nasman et al. 2009; Jemal 2009).

O CCEO é uma doenca altamente agressiva, mutiladora e que frequentemente deixa
sequelas irreversiveis na fala, respiragdo e degluticido. Desta forma, além do
comprometimento da salde, dependendo da area acometida, a autoimagem fica
prejudicada resultando no isolamento social. Portanto, é o tipo de malignidade caracterizada
como a forma mais traumatica e com maior impacto na qualidade de vida do paciente
(Silveira et al. 2012; Harding et al. 2014; Yang et al. 2014).

1.2. A DIVERSIDADE DO CANCER

Devido ao fato de que a maioria dos canceres se desenvolvem em pessoas com
idade avancada, presume-se que o tempo de vida prolongado seja um dos principais fatores
envolvidos na carcinogénese, visto que o aumento da sobrevida humana, traz consigo um
acumulo de eventos que atingem o organismo, dentre eles, as mutacdes genéticas (Dantas
et al 2009).

A molécula de DNA e de RNA podem ser danificadas de varias maneiras ao longo da
vida, assim como podem apresentar variantes herdadas entre as geracfes. MutacOes
germinativas ou somaticas surgem por causa das trocas quimicas dos nucleotideos
estimuladas por diversos mecanismos celulares.

Adicionalmente, determinadas substancias mutagénicas, chamadas carcinégenos,
podem vir a causar alteracbes genéticas que desencadeiam a doenca. Dentre essas
substancias estdo os componentes dos cigarros, 0s conservantes de carnes e embutidos
em geral, os raios ultravioletas do sol, as radiacdes ionizantes de fontes radioativas, além
das bebidas alcoolicas (Andreghetto et al. 2011). S&o também considerados agentes
cancerigenos diversos tipos de substancias como herbicidas, pesticidas e fungicidas que,
normalmente séo utilizados de forma demasiada e indiscriminada por agricultores no cultivo

de verduras, hortalicas e demais produtos destinados ao consumo humano, substancias
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estas que podem desencadear tumores malignos, sendo que mais de 80% da exposicdo
humana a tais agentes podem desencadear o cancer (Linhares et al. 2012).

Tais substancias carcinégenas podem vir a causar danos ao DNA e/ou RNA por
provocarem trocas nas bases nitrogenadas durante o mecanismo de regulacdo envolvidos
nos processos de replicacdo, transcricdo e traducdo celular em células somaticas que se
dividem com mais frequéncia, como as células-tronco epiteliais e da medula éssea (Orians
et al. 2009).

O equilibrio entre o numero de células mortas (morte celular programada, doencas
ou lesdes) e a proliferacdo celular (renovacao tecidual) estdo presentes em um organismo
saudavel, fato que garante a integridade dos diversos tecidos e 6rgdos. Entretanto, na
presenca de mutacdes (alteragbes no coédigo genético que "ditam" as regras do corpo)
podem ocorrer alteragbes nos processos fisiolégicos, modificando a programacdo da
apoptose resultando na formacao de tumores benignos e/ou malignos (Prado 2014).

Cada vez mais, surgem técnicas precisas para o diagnostico do cancro: radiografias;
biopsias (excisdo de pedacos de tecidos para exames ao microscopio); Papanicolau (exame
gue detecta a presenca de células malignas no colo do utero); mamografia (radiografia da
mama); pungdo (agulhas finissimas para retirada de células dos 6rgéos); testes genéticos
gue identificam a presenca de oncogenes especificos para certos tipos de céanceres;
marcadores tumorais que revelam a presenca de substancias produzidas pelas células
cancerosas, indicando o grau do tumor. De acordo com o tipo de tumor, podem ser usadas
cirurgias, que retiram todo o tumor ou parte dele; a radioterapia, que tenta eliminar as
células cancerosas por radiagdo; ou a quimioterapia (uso de medicamentos para 0 mesmo
fim). Essas terapias podem ser isoladas ou combinadas para que o tratamento do paciente

tenha éxito, dependendo do tipo de cancer de cada individuo (Prado 2014).
1.3. FATORES DE RISCO PARA O CANCER

Em torno de 90% das pessoas com céancer oral, fumam cigarros, cachimbos,
charutos ou mascam fumo. Sabe-se que o risco de desenvolver esses canceres aumenta de
acordo com a quantidade de fumo consumido, ou seja, quanto mais a pessoa se expde ao
agente carcindégeno, o fumo, maior o risco (Hukkanen et al. 2005). Fumantes tém de seis (6)
a 16 vezes mais chances de apresentar cancer que os nao-fumantes. Cerca de 37% dos
pacientes aparentemente curados da doenca, mas que insistem no habito de fumar, vao ter
um segundo evento de cancer, principalmente de boca, garganta ou laringe, comparados a
apenas 6% dos que param de fumar (Hukkanen et al. 2005).

O consumo de bebidas alcodlicas também aumenta consideravelmente o risco de um
fumante desenvolver cancer de boca ou garganta. Entre 75% e 80% dos pacientes com a

enfermidade bebem muito. Esses tumores sao seis (6) vezes mais comuns entre etilistas do



18

que entre pessoas que ndo bebem. Pessoas que associam bebida e fumo tém um risco
muito maior de ser acometido pela doenga, esta combinacdo é a mais fatal. Associado ao
consumo de alcool, tém-se as deficiéncias nutricionais, o que parece contribuir de forma
independente para a carcinogénese bucal (Blot et al. 1988).

Mais de 30% dos pacientes com cancer nos labios trabalham ao ar livre em fungées
normalmente associadas a exposicao aos raios solares prolongada (INCA 2014). Acredita-se
que o uso de dentaduras, pontes ou coroas mal adaptadas também sejam um fator de risco
para o cancer oral. Alguns estudos mostram a influéncia do trauma crénico na mucosa oral
em pacientes com lesdes potencialmente malignas e em pacientes com céancer. Eles
concluiram que o trauma crbnico junto com outros fatores é um importante fator na
progressao do tumor (Piemonte et al. 2010).

Os tipos de HPVs (Human Papiloma Virus) que causam cancer de colo de Utero séao
encontrados em 20% a 30% dos canceres de amigdalas, mas também s&o encontrados em
10% dos tecidos normais. A viséo corrente é que o HPV pode ser um fator contribuinte para

o desenvolvimento de cancer de garganta em 20% das pessoas (Lima et al. 2014).
1.4. MicroRNA E CANCER

O acido desoxiribonucleico (DNA) e o &cido ribonucleico (RNA) fazem parte do
mecanismo de transferéncia e replicacdo das caracteristicas hereditarias e epigenéticas e
sdo essenciais para a formacgéao e regulacdo dos nossos genes (Serov et al. 2004).

O DNA possui duas fitas de nucleotideos compostos por adenina (A), citosina (C)
(chamadas de pirimidinas), guanina (G) e timina (T) (chamadas de purinas) formando uma
estrutura em dupla hélice. Possui duas extremidades, uma com o sentido 3' e outro com o
sentido 5. Na primeira extremidade citada, 3' estd presente uma hidroxila, na segunda
extremidade citada, a 5' encontramos um fosfato. A dupla hélice de nucleotideos que
compde a molécula de DNA (constituida por molécula de acucar - DNA), ligada por pontes
de hidrogénio, tem extrema importancia no processo de replicacdo durante a diviséo celular.
Cada hélice serve de molde para outras duas novas. O acido ribonucleico (RNA) é uma
molécula também formada por um acucar (ribose), um grupo fosfato e uma base
nitrogenada que pode ser: uracila (U), adenina (A), citosina (C) ou guanina (G) (Alberts et
al.2009) (Figura 1).



19

Bases Bases
Nitrogenadas & Nitrogenadas
&
Citosina Citosina
NM, N"‘.-
HorON, MO8y
{1 [ I
WS 0 WS 0
) )
Guanina [EI @ Guanina
(o} (;
IN\C/E\/N N\C/L\N/N
- N | ..-.{ i |
NN S NS
! ) ) )
Adenina Q Par de E] Adenina
NHy  base NH
4 K,
N o Ny N o N
=, ﬁ | Esqueleto ) / il |
NN de agucar.____ e S
,l' e fosfato 'l‘
Timina [ uracila
? )
‘\‘;\ﬁ_/L\,l_/” "~"C/“\,|‘/"
'(C\N/“U ./(\N/C*o
) h
DNA RNA Substitui a timina no RNA
Acido Desoxiribonucléico Acido Ribonucléico

Figura 1. Diferengas entre DNA e RNA. Fonte: http://sanabria.j.googlepages.com/. Acesso em: jan.2016

Basicamente ha trés diferengas entre o DNA e o RNA. A primeira diferenca refere-se
a base nitrogenada uracila, s6 presente no RNA; a segunda sdo os numeros de cadeias, ou
seja, enquanto o DNA é composto por duas fitas, 0 RNA tem uma Unica hélice ou fita; e a
terceira diferenca é o lugar onde podemos encontra-los (Figura 2). O DNA esta presente
apenas no nucleo celular enquanto que o RNA pode ser encontrado tanto no nicleo quanto
no citoplasma celular (Griffiths 2009).
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Figura 2. Processo de Transcricdo do DNA.
Fonte: http://pt.slideshare.net/emanuelbio/acidos-nuclicos-22694420.
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Os microRNAs (ou miRNAs) compreendem uma classe nova de RNAs. Foram
descritos inicialmente pelo laboratério de Ambros em 1993 ao estudar o gene lin-14. Ao
mesmo tempo, Gary Ravkun identificou o primeiro gene do alvo do miRNA. Duas
descobertas inovadoras que identificaram um mecanismo novo do regulamento do gene
péstranscriptional. Tal descoberta adicionou uma dimensdo nova a compreensao de redes
reguladoras de gene nos seres humanos e animais (El-Hani et al. 2006).

Esta nova classe de RNAs representadas pelos microRNAs, sdo pequenas
moléculas de RNA né&o codificantes (ncRNAs) compostas por cadeias de 18 a 25
nucleotideos, de fita dupla e pertencem a uma longa familia altamente conservada (Ambros
2004; O’Donnel et al. 2005; Ivey & Srivastava 2010). Estas moléculas estdo envolvidas em
diversas vias de regulagéo, incluindo o desenvolvimento, diferenciagéo celular, proliferagéo,
envelhecimento do organismo, senescéncia e apoptose. A desregulacdo da expresséo de
miRNAs contribuem para a manifestacdo de algumas doencas, dentre elas, o céncer
(Yanaihara et al. 2006; Calin et al. 2007; Farazi et al. 2011).

Os pequenos RNAS séo clivados a partir de um mRNA precursor compreendendo
um comprimento de 70-100 nucleotideos em forma de hairpin e agem na diminuigdo da
sintese de proteina através da represséo postranscricional ou pela degradacdo do mRNA
(Fabian et al. 2010; Thomas et al. 2010). O processo de selecdo € dirigido pela interacédo
molecular entre a extremidade 5’UTR do regulador e extremidade 3'UTR do regulado e pelo
reconhecimento da sequéncia seed (2-8 nucleotideos iniciais da extremidade 5’UTR do
miRNA) que entdo, pareia-se com mRNA alvo. Deste pareamento duas situagdes distintas

podem ocorrer:

i) Perfeito entre as bases, desencadeia a clivagem/degradacdo do mensageiro -
SiRNAs e
1)) Imperfeito, induzindo a represséo traducional, caracteristicos dos miRNAs

(Bartel 2004; Nilsen et al. 2007); (Figura 3).

G U
mRNA alvo ~ §'... CUC CACUUUCA UCUACCUCA -

miRNA 3 UGA UA UGUUGG AU GAUGGAGU 5

seed

Figura 3: Sequéncia de microRNAs com destague em Seed.
Fonte: Ribeiro- dos- Santos et al., (2010).
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Os miRNAs séo conhecidos como reguladores de genes enddgenos,
enquanto os siRNA sdo os defensores da integridade do genoma, em resposta a
acidos nucléicos externos ou invasivos, tais como virus, transposons e transgenes.
Apesar desta diferenga, a forma de filamento Unico dos miRNAs e siRNAs estédo
associados ao mesmo processo de montagem do Complexo de Silenciamento
Induzido por RNA (RISC) e participam do mesmo processo de conservacao evolutiva
(Bartel 2004; Meister & Tuschl 2004; Lippman & Martienssen 2004).

A biogénese dos miRNAs inclui sua transcri¢cdo no nucleo celular, exportacao
para o citoplasma e subsequente processamento e matura¢cdo. Na maioria dos
casos, a transcricdo dos genes miRNAs é mediada pela RNA polimerase Il, nas
quais o0s transcritos primarios dos mMiRNAs (pri-miRNA) formam estruturas
secundarias: as regides “stem”, em que dois segmentos de RNA com bases
complementares sédo pareados, e as regides “loop”, nas quais os pares de bases nao
sdo complementares, constituindo, assim, algas circulares. No nucleo, os pri-miRNA
séo processados pela acdo endonucleotidica da DROSHA e seu cofator DGCR8. A
estrutura resultante, designada miRNA precursor (pre-miRNA), é exportada para o
citoplasma por meio da exportina-5. No citoplasma, os pre-miRNAs sdo processados
por DICER, que remove a al¢a na estrutura stem-loop, resultando na formacéo do
duplex miRNA/mMiRNA*. Ap6s o processamento, os miRNAs sdo incorporados em
miRISC e apenas uma vertente do duplex € estavelmente associado a este
complexo. Usualmente, a vertente miRNA é a mais fortemente favorecida do que o
miRISC* (Figura 4).
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Figura 4. Biogénese ou geracdo de miRNAs e os mecanismos de inibi¢do da sintese
proteica. Um miRNA primario (pri-miRNA) é transcrito ou produzido no nudcleo.
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Geralmente, um miRNA pode regular centenas de genes-alvo, alternativamente, um
gene pode ser reprimido por centenas de miRNAs, o que resulta na formacéo de vias de
regulagdo complexas (Bartel et al. 2008). Uma justificativa € que em média 60% dos mRNAs
apresentam uma ou mais sequéncias evolutivamente conservadas que estdo previstas para
interagir com miRNAs (Krek et al. 2005; Lewis et al. 2005; Betel et al. 2008; Friedman et al.
2009). Outro fundamento é o auxilio das analises de bioinformética que preveém a 3' UTR
de um unico gene é alvo frequiente de varios miRNAs diferentes (Krek et al. 2005; Lewis et
al. 2005), muitas dessas analises foram validadas experimentalmente, sugerindo a
cooperacao do miRNAs para regulacdo da expressao génica (lvanovska & Cleary 2008).

Baseados em estudos, os pesquisadores acreditam que um conjunto de alteracbes
moleculares subjaz as transformac¢des morfologicas, e se caracterizam pela diferenciacao
progressiva da estrutura histolégica e citologica, além de fazer com que as células sofram
ganho de autonomia, que por sua vez levam a replicagdo descontrolada dessas células que
acabam por invadir os tecidos vizinhos (Hanahan & Weinberg 2011, 2000; Correa 1988).

Quando falamos de céncer, estamos tratando com uma doenca complexa e
heterogénea; diversas evidéncias tém demonstrado que o céncer envolve alteracdes em
oncogenes, genes supressores de tumor, genes controladores do reparo de DNA, do ciclo
celular e adesédo celular, assim como envolve também inimeras alteracdes epigenéticas
onde se destacam os microRNAs (miRNAs) que tem emergido como principais agentes
(Ross & David 2011).

Os miRNAs agem sobre distintos aspectos da regulacdo e da fisiologia. Portanto,
compreender seu papel bioldgico torna-se cada vez mais importante (Figura 5). A Andlise da
expressao do miRNA pode fornecer a informacao valiosa, do porque a desregulagédo de sua
funcdo pode conduzir as doengas humanas tais como o cancro, doengas cardiovasculares e

metabdlicas, condi¢des do figado e deficiéncia organica imune (Glaser 2009).

Flower deveropment
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Figura 5. Fun¢des do miRNAs.
Fonte: http://www.panagene.com/hp yeh/eng/product/product inhibitor.php. Acesso em jan. 2016.
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1.5. MicroRNAs no Cancer Oral

Os miRNAs regulam seus genes alvos e desempenham um papel crucial na iniciagdo
e progressao do cancer oral. Sabe-se que alteragdes da expressao de miRNAs determinam
uma assinatura especifica que pode auxiliar no diagnostico, progndstico, e alvos
terapéuticos em CCEO (Lo et al. 2012; Shao et al. 2013; Min et al. 2015).

Estudos mostraram a expressdo desregulada de miRNAs no tecido tumoral ou em
linhagens derivadas de cancer oral em comparacdo com amostras de tecidos adjacentes ao
tumor indicando o seu potencial papel no desenvolvimento da doenca (Figura 6). Por
conseguinte, os MiRNAs participam como supressores tumorais ou oncogenes de diversas
fungdes biologicas da tumorigénese oral, além da correlagdo do seu perfil de expressdo com
as varaveis clinicopatoldgicas e com o valor de diagnéstico e prognéstico (Avissar et al.
2009; Huang et al. 2009; Tran et al. 2008; Sethi et al. 2014). Por estas razdes, estes

elementos proporcionaram um grande volume de investigacdo oncoldgica e publicagbes em

cancer oral.
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A hiperexpressao do hsa-miR-21 foi associada a diversos tipos de cénceres, dentre
eles o cancer oral (Huang et al. 2009; Avissar et al. 2009; Reis et al. 2010; Ren et al. 2010;
Kawakita et al. 2014; Hedback et al. 2014). E classificado como um potente oncomiR
regulado pelo oncogene RAS. Provavelmente, esse papel resulta de sua atuagdo sobre
genes supressores de tumor, como o0 PDCD4, PTEN, RECK e DKK2, o que deve favorecer
invasdo, evasao da apoptose, metéstase, proliferacéo celular e quimiorresisténcia (Meng et
al. 2007; Ramdas et al. 2009; Huang et al. 2009; Allgayer 2010; Reis et al. 2010;
Bourguignon et al. 2012; Jung et al. 2012; Kawakita et al. 2014; Mydlarz et al. 2014).

A hiperexpressdo de hsa-miR-21 foi observada em desordens potencialmente
malignas da cavidade oral (leucoplasias) se comparada com a mucosa oral normal,
indicando que a alteracdo neste miRNAs poderia ser um evento inicial da progressédo do
cancer oral (Brito et al. 2014).

Além do hsa-miR-21, os miRNAS hsa-miR-181b, hsa-miR-345 e hsa-miR-96 foram
significativamente hiperexpressos em displasias orais, associados a gravidade da lesao.
Isso, permitiu concluir que os perfis de expressado global de miRNAs foram capazes de
distinguir leucoplasia avangada/CEC de leucoplasias ndo avancada/tecidos normais, sendo
assim, podem desempenhar um papel importante na transformacdo maligna (Cervigne et al.
2009; Santhi et al. 2013).

O nivel de expressdo de hsa-miR-31 na saliva foi encontrado hiperexpresso em
pacientes com cancer oral em todos os estagios clinicos se comparados com a dos
controles saudaveis. A hiperexpressao de hsa-miR-31 na saliva foi significativamente
reduzida apos a excisdo da lesdo (Harris et al. 2012). Além disso, hiperexpressao de hsa-
miR-31 foi encontrada na leucoplasia e cancer oral e, portanto, participa da carcinogénese
oral (Hung et al. 2014).

O estudo de Avissar et al. (2010) permitiu distinguir um tecido livre de cancer de
outro com cancer mediante a hiperexpressdao do hsa-miR-221 e hsa-miR-375. Enquanto
que, Shiiba et al. (2013) observaram hiperexpressao de hsa-miR-221 e hsa-miR-18 tanto em
linhagens celulares quanto em amostras de pacientes com céancer oral. Hui et al. (2010)
demonstraram que é possivel avaliar a expressao global de miRNAs em amostras de cancer
oral fixadas em formol, nas quais encontraram a hipoexpressdo do hsa-miR-451 em
pacientes com recidiva quando comprados aos pacientes sem recidiva.

Inimeros estudos correlacionaram a expressdao de miRNAs em céancer oral, em
linhagens celulares ou em amostras de tecido tumoral, linfonodos, saliva e plasma que est&o
envolvidas em diversas vias dos processos celulares, como redugéo de niveis por metilacdo
do promotor (Kozaki et al. 2008; Langevin et al. 2010), associacdo da expressao com

consumo de alcool (Avissar et al. 2009), progresséo de lesbes pré-malignas (Cervigne et al.
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2009), migragdo/invasao (Liu et. 2009; Jiang et al. 2010) e progndstico (Chang et al. 2008;
Avissar et al. 2009).

Considerando que o cancer oral € uma doenca altamente agressiva, mutiladora que
frequentemente deixa sequelas irreversiveis, comprometendo a salde, autoimagem,
qualidade de vida e consequentemente o isolamento social (Silveira et al. 2012; Harding et
al. 2014; Yang et al. 2014). Faz-se necesséria a investigacdo de biomarcadores preditivos
que possam auxiliar no diagnostico precoce, prognéstico e tratamento do cancer. Portanto,
investigacdes no perfil de expressdo de miRNAs pode fornecer uma ferramenta epigenética

importante para o estabelecimento destes biomarcadores.
1.6. PROBLEMA

O céncer representa um problema de salde publica em consequéncia dos altos
indices de morbimortalidade no Brasil. Nos Ultimos anos, observou-se um aumento
expressivo no numero de pacientes oncologicos atendidos pelas unidades de alta
complexidade do Sistema Unico de Salde (Castro 2009). Este fato pode estar refletindo
uma melhora na capacidade do sistema em aumentar 0 acesso aos recursos de tratamento
especializado, ainda que pesem o0s gargalos existentes em algumas especialidades; as
dificuldades de regulacdo e a articulagdo entre as unidades da rede; e a inexisténcia de
resultados na salde da populacdo. O aumento dos casos de cancer no pais é
inquestionavel. A analise da situagdo mostra diferencas no risco absoluto e na sobrevida por
cancer existente entre as diversas regifes brasileiras, em virtude de diferentes fatores,
dentre o0s quais destacam-se 0s genéticos, as exposicdes a carcin6genos e as
desigualdades de acesso aos servicos existentes para a populacdo de um modo geral
(Nogueira 2010). Portanto, a minimizagdo das disparidades na ocorréncia em todas as
localidades e em todos 0s extratos sociais seria 0 grande desafio. Para vencer tais
disparidades a solucdo estaria na identificacdo de biomarcadores relacionados aos
mecanismos da carcinogénese, na educagdo e na comunicagdo, com maior investimento
econbmico para aumento do acesso ao cuidado em todos os niveis (Ribeiro-dos-Santos et
al. 2010; Castro 2009). Portanto ampliar as a¢g6es de promogéao, prevencdo e diagndstico
precoce seriam importantes na redugdo dos indices de incidéncia e mortalidade das

pessoas acometidas pela doenca, além de propiciar qualidade de vida ao paciente.
1.7. HIPOTESE

Propde-se que distintos fatores genéticos, epigenéticos e ambientais que contribuem
para o aumento do risco de desenvolvimento do cancer na regido norte do Brasil, dentre 0s
quais destacamos a heterogeneidade biologica da populagéo, os hébitos alimentares e a

exposicao a agentes carcin0genos que potencializem os riscos em desenvolver o cancer,
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guando associado aos fatores ambientais locais. Considera-se que a construcdo de maior
conhecimento sobre tais fatores de risco pode facilitar a prevencéo, o diagndstico precoce e
predisposicbes a esta enfermidade resultando em uma conduta profissional mais eficaz e

adequada.
1.8. JUSTIFICATIVA

A globalizag&o industrial, principalmente no século passado, resultou em uma
crescente integracdo dos avancos na area da saulde, das economias e das sociedades de
varios paises, desencadeando a redefinicdo de padrdes de vida com uniformizacdo das
condicbes de trabalho, saude e consumo (Waters 2001). Simultaneamente, ocorreram
significativas alteracdbes na demografia mundial, resultante da redugdo nas taxas de
mortalidade e natalidade com consequente aumento da expectativa de vida e
envelhecimento populacional. Esta conjuntura tem como consequéncia principal o avanco
no numero de casos de canceres, um problema de salde publica em paises desenvolvidos
e em desenvolvimento. Na atualidade o cancer é responsavel por mais de seis milhbes de
Obitos anuais, representando cerca de 12% de todas as causas de 6bito no mundo (Guerra
et al. 2005).

Atualmente no Brasil, o quadro de risco de cancer e suas tendéncias mostram
relevancia no ambito da saude publica e evidenciam a continua necessidade de realizacdo
de pesquisas sobre o tema, essenciais para o desenvolvimento de politicas de saude
adequadas que visem ao controle da doenca no pais (Guerra et al. 2005).

Algumas mudancas nos héabitos da populacdo sdo fatores determinantes no
comportamento dos principais tipos de cancer no panorama brasileiro e merecem ser
enfatizados:

0] O progressivo aumento da incidéncia do cancer de pulméo, em mulheres, em
funcdo do aumento da exposicdo deste grupo ao tabaco, o que também
influencia na incidéncia dos tumores de boca, faringe, laringe e eséfago;

(i) Associagcdes observadas entre habitos alimentares em determinadas regides
do pais e o risco de céancer especifico, como por exemplo, o0 consumo de
alimentos quentes (mate) e de churrasco provocam o aumento do risco de
cancer de esbfago, bem como o consumo didrio de carnes associados a
baixa ingestdo de frutas e verduras aumentam o risco de cancer de
estbmago;

(iii) Papel da infeccdo por HPV e da histéria de outras doencas sexualmente
transmissiveis no risco de cancer de colo de utero, além da importancia do
aumento da cobertura do exame colpocitolégico na diminuicdo da mortalidade

por este tipo de cancer no Brasil;
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(iv) Importédncia do cancer de mama como principal causa de morte por
neoplasias em mulheres no pais e questdes sdécio-econdmicas, reprodutivas
e ambientais que podem estar relacionadas ao risco e sobrevida locais;

(v) Relacdo de fatores ambientais com o risco de cancer de prostata e cancer de
colon e reto (Guerra et al. 2005).

Considerando as questbes listadas acima, destacamos por isso a importancia das
atividades de prevencéao primaria, dentre as quais as altera¢cdes moleculares, quer sejam ha
molécula de DNA ou RNA, assim como do controle dos fatores ambientais e a pratica de
atividades fisicas regulares, que visam a diminui¢cdo, de maneira eficaz, a susceptibilidade
ao desenvolvimento do cancer e aos fatores de risco associados a doenca existentes nas

diversas regides do Brasil.
2. OBJETIVOS
2.1. OBJETIVO GERAL

Caracterizar o perfil de expressdo de microRNAs em tecidos da cavidade oral sem
cancer e com céancer e suas implicacbes socioecondémicas na saude de individuos da

populacgéo.
2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Identificar o perfil s6cio epidemiolégico dos participantes do projeto;

- Identificar e comparar a expresséao diferencial do microRNA dos participantes do projeto;

- Identificar a relacdo gene-ambiente;

- Correlacionar o perfil antropolégico com o perfil da ancestralidade genémica e possiveis

implicagdes na saude humana.
3. REFERENCIAL TEORICO
3.1. CAPITULO |

“A IMPORTANCIA DA TEORIA COMPORTAMENTAL EM RELAGAO AO CANCER?”

Os arquedlogos comportamentalistas se preocupam principalmente com 0s
processos culturais que envolvem o0s vestigios arqueoldgicos e compreendem que € 0
comportamento humano que os modifica. A cultura € o resultado desse comportamento
humano, que é ensinado e repassado ao individuo no convivio social (Schiffer 1987).
Portanto, ha um claro interesse no que diz respeito a esse comportamento humano das

sociedades e em suas respectivas culturas material.
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A arqueologia estuda as diversas culturas e modos de vida de nossos ancestrais
utilizando-se da analise destes vestigios encontrados no contexto dos sitios arqueoldgicos,
bem como as intervencbes feitas pelo individuo em seu meio ambiente. A Teoria
Comportamental e seus principais defensores, os comportamentalistas, interpretam os
processos do registro e a reconstrugdo do passado cultural por meio dessas inferéncias
comportamentais deixadas a partir da disposicdo dos artefatos, arquitetura e depdsitos
culturais correlacionando-as com o comportamento humano dentro do contexto onde foram
encontrados; e € a partir da interpretacdo desses vestigios, que coletam as informacdes
preciosas sobre 0 meio ambiente no qual o homem pré-histérico estava inserido, a mudanca
em sua estrutura genética para se adaptar a dindmica do ambiente onde viviam, analisando
os artefatos por eles produzidos e que foram sendo aprimorados de acordo com as
necessidades vigentes na época como, por exemplo, a confeccdo e a utlizagdo das

ferramentas liticas (em pedra) e da ceramica arqueoldgica (Lima 2011).

Neste sentido, pela teoria comportamental, espera-se que individuos tenham
comportamentos preventivos na tentativa do aumento ou manutencdo da saude. Habitos
saudaveis como a escovacgdo diaria dos dentes, 0 uso de cintos de seguranca, a redugéo de
acucares e gorduras na dieta sdo alguns dos exemplos dessas praticas comportamentais
(Pitts 1996). Tais comportamentos estdo diretamente ligados a fatores sociais, psicologicos,
ambientais (Langlie 1977) e, ainda, culturais (Teixeira 2001). As atitudes das pessoas em
relacdo a enfermidade cancer, muitas das vezes, variam consideravelmente dependendo do
lugar que habitam influenciadas diretamente pelos fatores culturais, étnicos, sociais,
econdmicos e educacionais. Em algumas culturas, como a nossa, a palavra cancer é tabu e,
se a morte € ocasionada por cancer, atribui-lhes outra causa. As superstices e mitos séo
numerosos, até mesmo nas nagBes desenvolvidas com populacdes de maior nivel

educacional para saude (Sherman 1999).

Portanto, devido aos fatores mencionados acima podemos destacar que a doencga
mais impactante, na atualidade, é o Cancer seja pela aproximagédo direta com a perspectiva
de morte, seja pelo carater mutilador, pela dor, pela auséncia de cura, ou pelos progndsticos
desfavoraveis (Silva & Melo-Santos 2008; Reich, Gaudron & Penel 2009). E uma
enfermidade que exige ajustamentos em multiplos dominios da vida do paciente e de seus
familiares, pois evidéncias indicam sua correlacdo direta com fatores fisicos, emocionais,
cognitivos, interpessoais e comportamentais, que contribuem de forma significante para o
desfecho final de cada individuo em relacdo a esta doenga crénica que possui um processo

dindmico, permeado por componentes subjetivos.

O cancer é uma enfermidade caracterizada pelo crescimento desordenado e

descontrolado de células que podem invadir tecidos e 6rgaos. Quando o crescimento celular
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€ anormal, pode-se desenvolver um nédulo, massa ou tumor, caracterizado como benigno
ou maligno. Dividindo-se rapidamente, as células cancerosas tendem a ser muito agressivas
e incontrolaveis, determinando a formacdo de tumores (acumulo de células) ou neoplasias

malignas (Larsen & Hummel 2008).

O paciente acometido por essa patologia, e que se encontra em processo de
tratamento apresenta sua vida completamente modificada, tanto no que diz respeito a
gualidade de vida relacionada aos sintomas da doenca, como em consequéncia dos efeitos
adversos provocados pelo tratamento agressivo da quimioterapia, radioterapia ou ambos
(Sawada et al. 2009). Vérias sdo as dificuldades enfrentadas pelo doente, dores, exames
invasivos, alteragBes corporais como emagrecimento severo, mutilagdes, perda dos pelos e
cabelo, mudancas de papel social, isolamento e dependéncia de cuidadores, além das
incertezas associadas ao sucesso do tratamento, resultando em um aumento da
vulnerabilidade do paciente e de seus familiares alterando a rotina diaria de todos os

envolvidos (Contel et al. 2000).

Alguns estudos sugerem que ao receber a confirmag&o do diagnéstico o paciente se
torna mais susceptivel ao aumento do risco de depresséo, ansiedade, transtornos sexuais e
até suicidio. Mas héa evidencias também de que em alguns casos podem ocorrer otimismo,
habilidades para resolucdo de problemas, esquiva/negacdo, que influenciam de maneira
direta no impacto do diagnostico e do tratamento (Nezu et al. 2003).

O céncer é uma doenca multifatorial que resulta da interacdo entre fatores
ambientais e genéticos no individuo. A maioria dos céanceres é causada por mutacdes
génicas na presenca de fatores predisponentes e como a maioria se desenvolve em
pessoas com idade avancada, é razoavel presumir que o tempo de vida prolongado seja
suficiente para que uma série de eventos ocorra no organismo, dentre eles estdo as

mutacdes genéticas.

O material genético da célula, o DNA, pode se tornar danificado de muitas maneiras.
Mutagbes espontdneas podem surgir por consequéncia de trocas quimicas dos seus
nucleotideos. Além disso, certas substancias mutagénicas, chamadas carcindgenos,
também podem causar alteragBes genéticas que originam o cancer. Dentre eles estdo as
substancias quimicas presentes no fumo, em conservantes de carnes e embutidos em geral,
a luz ultravioleta do sol, as radiacdes ionizantes de fontes radioativas, além das bebidas
alcodlicas. Sdo também agentes cancerigenos Varios tipos de substancias quimicas como
herbicidas, pesticidas e fungicidas que, utilizados de forma indiscriminada pelos agricultores

no cultivo de verduras, hortalicas e demais produtos destinados ao consumo humano,
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podendo gerar tumores malignos, considerando que mais de 80% da exposi¢cdo humana a
tais agentes desencadeiam o cancer (Linhares 2012).

Entende-se por ambiente 0 meio em geral (agua, terra e ar), 0 ambiente ocupacional
(industrias quimicas e outros locais de trabalho), o ambiente de consumo (alimentos,
medicamentos) e 0 ambiente social e cultural (estilo e habitos de vida) e o ambiente celular.
Todos estes ambientes podem determinar diferentes tipos de cancer (INCA 1996).

Neste ponto, destacamos a importadncia da teoria comportamental dentro da
arqueologia. O trabalho desses pesquisadores tornou-se fundamental, pois através dos
vestigios humanos e artefatos encontrados por eles nos sitios arqueoldgicos, houve a
possibilidade de se identificar culturas e provincias culturais claramente distinguiveis que
refletiriam areas de assentamentos de diferentes grupos étnicos, tragando um perfil passado
desses grupos tornando-se importante instrumento de estudo para a Bioarqueologia (Baco
et al. 2009).

Ao interpretar tais fatos, entendemos, portanto, a cultura arqueolégica como a
materializacdo de uma cultura. Utilizando-se de diversas ferramentas, os pesquisadores
tentam reconstruir o passado e para que essa reconstrucdo seja possivel, os artefatos
devem estar sempre associados ao seu contexto o que resultaria numa aproximagao mais
fiel sobre como seria a historia, habitos e costumes dos nossos antepassados. H&4 casos em
gue isto ndo é possivel, nesse momento, os arquedlogos tentam inferir esses artefatos ao
contexto por comparacdo de acordo com o estilo, decoragdo, forma e fungédo, ainda
podendo utilizar o auxilio de pesquisas bibliograficas que anteriormente ja tenham

trabalhado nesta mesma regido onde esses artefatos foram encontrados (Lima 2011).

Para Tylor, 1871, cultura é “um todo complexo que inclui capacidades,
conhecimento, crenca, arte, moral, leis, costumes, habitos adquiridos pelo homem como
membro de uma sociedade”. Completamos essa definicdo, acrescentando também, que
todos os habitos variam entre os grupos, os diversos padrdes de comportamento e a
maneira como o homem utiliza suas capacidades cognitivas, intervindo de forma
significativa, alterando o meio ambiente que distingue um grupo social de outro. Tais
mudancas culturais séo interpretadas pelos estudiosos como resultantes da acdo do homem
diante das dificuldades e mudancas no meio ambiente. Portanto, a cultura material pode ser
considerada como um produto resultante tanto do meio fisico como do meio social. Os
processualistas por sua vez consideram a cultura como resultado de um meio
extrassomético de adaptacdo humana ao meio ambiente. Assim, podemos considerar o

sistema cultural como sendo um produto de um contexto adaptativo social ambiental; e ndo
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como resultado de influéncias, estimulos, ou até mesmo migragfes entre contextos

geograficamente distintos (Binford 1962).

A ferramenta da experimentacdo estd presente, principalmente, na andlise
comportamental ou na Arqueologia Comportamental de Schiffer (1972). Esse pesquisador
trabalhou e aprendeu com Binford desenvolvendo posteriormente diversos experimentos em
laboratério utilizando principalmente materiais ceramicos tendo como principal objetivo a
identificacdo de suas mudancas tecnoldgicas ocorridas ao longo do tempo. Dessa forma,
considera-se que "a cultura pode ser vista como um sistema comportamental de auto
regulacdo e subsistemas interdependentes que adquire matéria, energia e informacao"
(Schiffer 1972).

Os comportamentos dos grupos sociais sdo reflexos culturais normalmente herdados
dos antepassados de geracdo apOs geragdo e tais comportamentos podem resultar na
aquisicdo de habitos que podem ser desfavoraveis para a saude do individuo. Como
exemplo dessa aquisi¢do, citamos o fumo que em algumas culturas € associado a praticas

religiosas (Lima 2011).

O tabaco é tido como uma "Erva de Poder", e é considerada sagrada pelos povos
indigenas que a utiliza ha milénios e em larga escala para seus trabalhos de cura, pajelanca
e xamanismo. "Tudo que é sagrado traz o divino e as virtudes para nossas vidas, sempre
gue profanamos algo sagrado atraimos a dor e o vicio". Levando tal afirmagdo em conta, o
mesmo tabaco que em seu aspecto sagrado proporciona a cura, também é capaz de viciar e
trazer dor quando utilizado de forma profana. A partir de sua industrializacédo no formato de
cigarro, o fumo, além do tabaco original, traz em sua composi¢ao a nicotina e mais de 4.250
outros agentes téxicos, extremamente prejudiciais para a saude dos individuos que entram
em contato com elas, seja de forma ativa ou passiva, sendo causador de varias doencas e o

cancer esta entre elas (Barbosa 2008).

O uso continuo do tabaco pode causar o cancer e em especial o pulmonar, o da
cavidade oral e 0 de estomago. O risco diminui gradativamente se o individuo parar de
fumar, ja que o organismo do ex-fumante vai se recuperando. Os alimentos defumados e os
churrascos sao impregnados pelo alcatrdo proveniente da fumaca do carvdo, substancia
também encontrada na fumaca do cigarro e que tem conhecida acdo carcinogénica
(Winsch et al. 2010).

Na fumaca do cigarro esta presente a substancia denominada benzopireno que ao
reagir com o DNA humano, modifica a reproducdo celular que resulta em células
diferenciadas que pode levar ao cancer. Além da fumaga hd um aumento da temperatura

durante uma tragada que pode chegar a aproximadamente 70°C, causando ferimentos que
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podem resultar em tumores. Fumantes ativos apresentam de 10 a 15% mais chances de

desenvolver cancer de boca do que os passivos (Prado 2014).

Algo muito semelhante ocorre com o alcool interpretado dentro de determinadas
praticas rituais como a "Bebida de Poder", atraindo for¢cas e poderes das divindades, onde é
também utilizado para as curas. Dentro do conceito elemental, o fumo é visto como o
vegetal que traz o elemento terra e dgua pelo fato se precisar do solo e da agua para ser
produzido, e quando é utilizado nos rituais, o fumo e a defumacéo trazem como elementos

ar e o fogo (Freitas 2012).

Nos rituais religiosos, o fumo é uma defumacédo direcionada, que além do vegetal
traz também, os quatro elementos basicos (terra, 4gua, ar e fogo) para trabalhos préticos de
magia. Por si s, 0 Sopro traz efeitos terapéuticos e espirituais muito valiosos e eficazes nos
processos de cura e limpeza, que somado ao poder das ervas é potencializado muitas

vezes em resultados largamente vistos durante os trabalhos de Umbanda (Carreiro 2012).

Nos ritos religiosos envolvendo bebidas alcodlicas, o alcool é derivado do elemento
agua, pois é oriundo de um vegetal (a cana de agucar), que para seu desenvolvimento
precisa da terra, torna-se altamente volatil no ar e é considerado o "Fogo liquido", pois é de
facil combustdo. Tanto o Fumo quanto o Alcool sdo utilizados nos referidos rituais para
desagregar energia negativa, queimar larvas e miasmas astrais, € no caso especifico do
alcool serve ainda para desinfetar e limpar no externo e no interno ja que pode ser ingerido
(Barbosa 2008).

A ingesté@o de bebidas alcodlicas € tdo normalmente aceita socialmente que muitas
pessoas ndo imaginam que elas representam os mesmos riscos de drogas potentes e estédo
intimamente relacionadas a diversas doencas cronicas dentre elas o cancer. A relacdo entre
alcool e cancer tem sido avaliada onde foi estabelecida a associacdo epidemiolégica entre
seu consumo com 0s canceres da cavidade bucal e de es6fago. O uso combinado de alcool
e tabaco aumenta ainda mais o risco de cancer nessas e em outras localizagbes (Conrad
2007).

Os hébitos e comportamentos alimentares tém sido associados com 0 processo de
desenvolvimento do cancer. Ha alguns tipos de alimentos que quando ingeridos com certa
regularidade propiciam o tipo de ambiente que uma célula cancerosa necessita para
crescer, multiplicar e se disseminar. Portanto, tais alimentos devem ser evitados ou
consumidos com moderacdo. De tal modo que alimentos ricos em gorduras como carnes
vermelhas, frituras, molhos com maionese, leite integrais e derivados, bacon, presuntos,
salsichas, linguicas e mortadelas devem ser vistos com cuidado. Existem também os

alimentos que contém niveis significativos de agentes cancerigenos, como 0s nitritos e
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nitratos e sdo encontrados em substancias usadas para conservar determinados tipos de
alimentos (picles, salsichas, embutidos e alguns tipos de enlatados) que se transformam em
nitrosaminas no estdmago. Essas substéncias tém potente acdo carcinogénica e sao
responsaveis pelos altos indices de cancer de estbmago observados em populacdes que
consomem alimentos com essas caracteristicas de forma abundante e frequente. Os
alimentos preservados em sal também estéo relacionados ao desenvolvimento de cancer de
estbmago em regides em que é comum 0 seu consumo. Exemplos desses alimentos séo

carne-de-sol, charques, nitritos e peixes salgados (Groot 2005).

Adicionalmente, determinados medicamentos que comumente deveriam ter um efeito
benéfico podem produzir efeitos indesejaveis, dentre 0s quais a carcinogénese. Citaremos
como exemplo a clornafazina, o melfalan; h4 também evidéncias que o clorambucil, o
tiotepa e a ciclofosfamida s&o indutores de leucemias e cancer de bexiga; supressores
imunolégicos, como a azatio-prina e prednisona, ja foram relacionados com linfomas
malignos e com o cancer de pele. Quando administrados a transplantados, elas aumentam,
agudamente, o risco de desenvolver o linfoma linfocitico e outros tumores malignos nesses
pacientes; a fenacetina tem sido responsabilizada por tumores da pelve renal; etc. (INCA
1996).

Os arqueologos brasileiros executam levantamentos e datacfes que mapeiam as
rotas tracadas por nossos antepassados, o que utilizavam em sua alimentacao, seus habitos
fossem eles deletérios ou ndo, seus mais variados comportamentos, culturas, doencas,
dados genéticos e tecnologia. Informagdes que remontam a Histéria de nossa civilizagcéo e
nos ajudam a compreender os diversos fatos atuais da civilizacdo brasileira e mundial e a
adaptacdo ao meio em que viviam, produzindo e melhorando os artefatos que usavam na
sua pratica diaria e rotineira. S8o estes vestigios deixados por eles, que nos permitem tragar

um perfil aproximado de sua histéria (Boechat 2013).

A Bioarqueologia € um ramo relativamente novo dentro da arqueologia e o0s
profissionais que se dedicam a ela tem como foco principal o estudo desses vestigios,
dedicando-se principalmente aos esqueletos humanos arqueoldgicos encontrados. Com a
Bioarqueologia, os pesquisadores buscam contar a histéria das diversas enfermidades
relacionando-as aos estilos de vida que esses individuos possuiam, seu comportamento e
origens dos grupos no passado, sempre os relacionando aos contextos que 0s cercavam
(Larsen 1997). E uma histéria que ndo pode ser dissociada do cenario mundial com relativa
independéncia no desenvolvimento dos campos cientificos da antropologia e da

paleopatologia.
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Dentro desse contexto, identificar lesdes e anomalias passou a ser o proposito
humano para facilitar e esclarecer o diagnéstico das diversas patologias existentes no
passado e que ainda acometem as pessoas atualmente. Conhecer a origem dessas
patologias, a evolugdo desses agentes patdogenos ao longo do tempo aliados a evolucao
tecnolédgica dos dias atuais permite aos pesquisadores, a descoberta de novas formas de
tratamento resultando em uma melhoria na qualidade de vida das pessoas (Souza 2013).
Portanto, a colaboracdo e o trabalho integrado dos profissionais em todas as areas de
atuacdo sdo de suma importancia e ja que 0s conceitos de patologia e doenca sao

mutantes, as disciplinas que os estudam também precisam ser (Carvalho 1996).
3.2. CAPITULO Il
“PERFIL TEORICO METODOLOGICO DA ANTROPOLOGIA EM SAUDE”

O indigena das sociedades ndo europeias, sob o olhar dos antropdlogos e suas
primeiras obras, era considerado como o ser primitivo, a origem do homem civilizado. O
saber antropolégico como disciplina afirmava e qualificava, tornando-o como tema central de
seu debate a necessidade em classificar o0 modo de como as formas mais simples de
organizacdo social teriam evoluido baseadas nesta linha tedrica que de acordo com este
pensamento, essas sociedades caminhariam para formas mais complexas como, por

exemplo, as da sociedade europeia (Guedes, 2015).

Levando em consideracédo a experiéncia humana, todas as sociedades, incluindo as
desconhecidas, progrediriam de formas e ritmos diferentes, seguindo uma linha evolutiva.
Isso delimitou a ideia de que a influéncia colonial seria "civilizatéria”, no sentido de levar os
chamados povos “primitivos" ao progresso tecnoldgico-cientifico das sociedades
consideradas civilizadas. Ha de se notar estes equivocos como parte de uma “visao
distorcida de mundo”, onde se pretendiam tentar estabelecer as diretrizes para uma lei
universal de desenvolvimento. De qualquer maneira, ndo se pode generalizar atribuindo
estas caracteristicas a todos os autores que apresentaram esta corrente, pois cada autor
pensa de forma propria. Citamos, por exemplo, Durkheim, que procurou representar por
meio das “manifestacdes totémicas® dos nativos australianos uma forma simples e
elementar de religiosidade, sem ter o pensamento tomado por uma linha evolutiva cega: ele
atribuia a complexidade de nossa sociedade como resultado das vérias tendéncias da
modernidade de que somos produto, além do fato de se determinar uma tendéncia pura em

nossa religido fruto da influéncia por milhares de anos da teologia (Diegues et al. 2000).

Ao fazermos a reconstrucdo histérica dos paises e de seus povos, a comparacao
normalmente est4 sempre presente; 0 mesmo ocorrendo em processos de intercambio ou

em projetos de cooperacdo internacional, mesmo que esta comparag¢do ndo se revele de
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modo explicito. O simples processo de conhecimento do outro e de si proprio, nesta troca
entre as diversas realidades culturais, resulta um confronto que vai muito além do
conhecimento do outro. Ha a comparacdo de si mesmo com aquilo que se vé no outro. E
fundamental, dentro deste processo comparativo, se conhecer e assumir as categorias que
tornam possiveis fazer deste confronto. Nem sempre sdo as categorias sobre as quais
estamos raciocinando de modo explicito, que ndo acontece no vazio, e sim através de
algum tipo de paradigma. Mas nem sempre se tem a consciéncia do tipo de comparagéo

gue estamos realizando (Novelli, 2013).

Refletir sobre os problemas resultantes destas comparacdes é o objetivo, e para isto
buscamos respostas aos problemas impostos pela globalizagdo econbémica, pela
reestruturacdo produtiva, pelos objetivos de qualidade e competitividade, pelas
transformacg6es das formas de trabalho e pela desocupacéo estrutural. Metodologicamente,
sempre iniciamos nossas reflexdes pelas diferencas e ndo pelas semelhangas. O método
historico nos permite buscar as diferencas entre os paises a partir de processos histéricos
mais amplos, reconstruindo-as como parte de determinada realidade normalmente complexa

e aberta as transformacdes, pois esta sob a acdo dos sujeitos sociais (Franco, 2000).

Preservar a identidade dos paises na analise de seus temas sem com isto
uniformizar o processo de coleta dos dados € o principal objetivo a ser alcancado pela
metodologia em um trabalho; também nao se deve forcar a existéncia das mesmas variaveis
para conhecer um determinado fenébmeno, pois os estudos histéricos comparados sao de
grande valor. Para isto, ndo devemos transpor modelos de um pais a outro; devemos buscar
o conhecimento das diversas experiéncias em seus trajetos proprios de interrogacdes e
imprevistos, como algo ja realizado e avaliado por outros sujeitos sociais ou por geracdes
mais novas, de modo a reconhecer as solu¢gbes antecipadas dentro daquele contexto ou

conjuntura, bem como a natureza dos problemas (Lacerda, 2010).

Os povos latino-americanos encontram-se envolvidos em amplo processo de
globalizacdo cultural e econbémica. Fomos colonizados pela cultura ocidental europeia,
devendo a reflexdo histérica ser precedida de uma analise critica sobre o processo de
comparagdo e, portanto, sobre a interpretagcdo de nossa producdo econdmica, histérica e
cultural (Feldman-Bianco 2013). Torna-se assim, importante levantar alguns
questionamentos sobre o uso dos estudos comparados e alguns de seus problemas teorico-
metodolégicos. O método concentrava-se entdo em uma incansavel comparacao de dados
das sociedades e seus contextos sociais, os dados coletados eram entdo classificados de
acordo com o tipo religioso, de parentesco, etc., determinado pelo pesquisador, que
serviriam para que o pesquisador comparasse as sociedades fixando-as num estagio

especifico, dentro de uma abordagem linear, diacrbnica, de modo que todo costume
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representasse uma etapa em uma escala evolutiva. Os evolucionistas entendiam que esses
costumes particulares de cada sociedade caracterizavam e demarcavam as mesmas como
substancia, finalidade, origem, individualidade e ndo como um elemento do tecido social,

interdependente de seu contexto (Sousa 2014).

Os processos que envolvem a questédo da saude, enquanto fenébmeno humano global
€ também objeto de interesse e estudo por parte da Antropologia. Considerando esta sob
dois pontos de vista fundamentais, que a regimentam, levando em conta a reflex&o filoséfica
sobre a natureza humana, que tem o0 Homem como unidade corporal animada, e que existe
concretamente no mundo histérico. Desta forma, o Homem doente e o0s problemas
existenciais conexos com as vicissitudes da salude; sdo encarados pela antropologia como
um projeto onde aplicar seu conhecimento sobre 0 Homem enquanto ser cultural, que cria a
cultura para responder aos desafios do ambiente e é por ela modelado. O resultado desta
interagdo da antropologia, saude e doenga na vida humana, sdo as instituicdes sanitarias
criadas por cada cultura para fins especificos. Desde a década de 90 até os dias atuais
surgiu uma nova preocupacdo académica no sentido de estudarmos o tema da saude
considerando o homem, dentro de seus relacionamentos socioculturais, sua maneira de lidar
com o mundo e consigo proprio, com sua psique e seu comportamento (Soares da Costa
2009).

Em relacdo ao Céancer o objetivo da antropologia € trabalhar a construgcéo subjetiva
do paciente, especificamente aquele com diagnéstico positivo para cancer, uma doenca que
é culturalmente estigmatizada e com representacfes simbdlicas negativas. Ressaltamos a
importancia desta compreensdao, sobretudo no que diz respeito as suas repercussfes para o
equilibrio emocional do paciente, ja que afeta de forma bastante significativa, o seu quadro
clinico geral. Atestamos por meio da literatura que estudos anteriores indicam que as
representacdes construidas pela cultura juntamente aos efeitos produzidos pelo tratamento
podem influenciar o paciente na forma de enfrentamento da doenca. Diante disto,
discussbes e reflexdes acerca desta tematica sdo importantes na medida em que podem
contribuir para um maior aprofundamento da prética clinica no contexto hospitalar, visando
um tratamento que contemple tanto o organico como o psiquico destes pacientes,
promovendo desta forma, um bem-estar integral, tal como preconizado pela Organizacéo
Mundial de Saude (Barbosa et al. 2007).

O adoecimento € um padrdo resultante da presenca de sinais e sintomas. Na maioria
dos casos, definimos uma pessoa como doente quando h& concordéncia entre as suas
proprias percepcdes de comprometimento ao bem-estar e as percepg¢des das pessoas ao
seu redor (Helman 2003). Em relacédo ao cancer especificamente, diversos autores, em sua

grande maioria relacionados com a psicooncologia, assinalam com indagacfes que, a Nnosso



37

ver, permite que se estabelegcam conexfes possiveis entre a cultura e a subjetividade dos
pacientes oncolégicos como uma valiosa contribui¢cdo para se repensar a clinica no contexto

hospitalar (Barbosa et al. 2007).

O medo do cancer permanece estigmatizado por séculos na nossa sociedade e nos
pacientes com a doenca e, embora atualmente o cancer apresente formas mais avancadas
de tratamento sendo objeto de pesquisas sisteméaticas, 0 medo ainda persiste e o impacto
pode resultar em modificagcdes nas atitudes frente & doenga. Ha uma vasta literatura sobre o
assunto, e em algumas delas os autores relatam o estigma que cerca tal enfermidade
principalmente do ponto de vista psicoldgico, relacionando-o a sentimentos negativos,
quando nao a expectativa de morte. Paira um mito de que o cancer é uma “doenca maldita”,
traduzindo desta maneira, conotagfes negativas se comparado a outras enfermidades. Esta
dificuldade na aceitacéo, pela sociedade, pode ser atribuida a diversos fatores, destacando-
se, entre eles, o temor de todos a um sofrimento prolongado nas etapas terminais da
doenca (Bahnson 1977).

O cancer é também, associado com deformidade, dor, crise financeira, trauma
emocional, perda das fung¢des corporais e morte; o diagnostico e o tratamento podem
demandar drasticas mudancas de papéis, dependéncia, alteracdo na imagem corporal,
modificagdes no estilo de vida e possiveis perdas no funcionamento sexual. Observamos no
paciente oncoldgico, uma sucessao de crises que se inicia pelo impacto do diagndstico, com
todas as representacdes sobre a doenca seguida da carga emocional gasta durante o
tratamento (Barbosa 2007).

Ao ser informado que tem a doenca, a adaptacdo do paciente depende muito de
guem ele é, suas atitudes filosoficas frente a vida, seus antecedentes educacionais, étnicos,
sociais, religiosos, da sua idade, género, posi¢cao que ocupa na vida e de inUmeras variaveis
psicolégicas, ou seja, de sua construcao subjetiva (Nascimento-Schulze 1997). Observamos
a relevancia que tém as representa¢des construidas sobre si mesmo e sobre a doenca.
Dado o elemento cultural que todos nos carregamos conhecer essas representacdes que
atravessam constantemente o sujeito significa abordar aspectos complexos que podem
interferir de modo direto ou indireto no cuidado, no tratamento e na vida do paciente e seus

familiares (Bahnson 1977).

No presente trabalho apresentamos uma visdo metodolégica comparativa que
envolve a Antropologia da Saude que se compreende como a aplicacdo da antropologia no
que se refere ao estudo das praticas de manutencédo e recuperagdo da saude em diferentes
culturas ou etnias. E praticamente um consenso entre pesquisadores da area que o

fendmeno saude/doenca, ndo deve ser compreendido de forma reducionista limitada ao
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modelo biomédico (Santos 2012). A Antropologia tem como a compreensao da cultura
sendo por isto necessario legitimar uma reflexdo antropolégica nos estudos e nas praticas

de saude no sentido de ampliar o olhar sobre o fenbmeno que se estuda (Minayo 2009).

As denominacdes antropologia médica, etnomedicina e antropologia da saude s&o
usadas em determinados momentos confusamente, outros apresentam distingdes na
delimitacdo de objeto a aplicagdo dos recursos metodolégicos desta ciéncia social. Tal
integracdo interdisciplinar é um empreendimento que implica em importantes
transformacBes no ambito das disciplinas envolvidas requerendo uma readequacao de
vocabulérios e especificos e uma combinacdo de técnicas e métodos de investigacdo
(Sevalho, Castiel 1998).

Essa designacéo pode ser feita a partir do enfoque dado para os diferentes aspectos
envolvendo o processo saude - doenca, bem como sobre o comportamento humano para a
obtencdo ou manutencdo da saude por meio das préticas culturais, ou ainda na énfase no
tratamento de doengas e recuperagéo da saude. Trata-se, portanto, de uma diviséo para fins
didaticos, pois ndo se tem como isolar um fato social do seu contexto ou realidade, pois sdo
construidos pelas sociedades humanas pela sua linguagem particular

e cultura caracteristica (Durkheim 2007).

A Antropologia médica, por longo tempo, estuda a forma de como as pessoas de
culturas e grupos sociais distintos, explicam as causas dos problemas que desencadeiam as
doencas, os tipos de tratamento nos quais elas acreditam e a quem recorrem ao tentar
recuperar a saude perdida ressaltando ainda que também seja o estudo de como essas
crencas e praticas relacionam-se com as alteracdes bioldgicas, psicolégicas e sociais no

organismo humano, tanto na saude quanto na doenca (Helman 2009).

Ainda se pode definir a Antropologia Médica como o estudo das doencas e saude
humana, sua adaptacao biocultural e os sistemas de salde. Distingue-se da antropologia da
saude ao se considerar que a primeira se concentra no estudo das patologias e
sistemas terapéuticos, estabelecendo limites difusos com a antropologia bioldgica
e antropologia fisica, enquanto a antropologia da salde se concentra no ampliado conceito

de saude aplicado ao estudo da saude publica (Mcelroy 2014).

E a ciéncia que estuda a percepcdo e resposta de um grupo social & patologia,
elabora e analisa modelos etioldgicos e terapéuticos; um modelo de construgdo tedrica, que
visa analisar as primeiras noc¢des acerca da doenca e da cura, sua estrutura suas variaveis

tornando-o comparavel a outros sistemas (Laplatine 1991).

Observando-se a trajetéria de pacientes e curadores nos contextos culturais

distinguem-se na organizacao social os cuidados de salude; encontramos nesses contextos
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a medicina popular, conhecida e praticada por todos; a medicina tradicional, onde se exige a
presenca de um especialista e finalmente o setor médico profissional caracterizado por
possuir as escolas formais e hegemonia social (Kleinman 1986).

Modelos explicativos dos profissionais, dos pacientes, familias, sdo construidos
baseados na interacdo de simbolos em uma rede semantica corresponde a resultados das
realidades médicas em normas, valores, expectativas, comportamentos em relacdo a
doenca e saude. Racionalidade médica é essencialmente Util para quem pretende comparar
elementos, uma exigéncia do método estrutural. Tal ciéncia aplicada pode ser mais bem
compreendida tanto pela andlise da producéo de trabalhos produzidos por antropélogos e
demais cientistas sociais como pelas especificidades da area de aplicacéo e suas interfaces

com demais ramos do conhecimento (Uchoa et al. 1994).

Essas pesquisas se iniciaram com as descrices etnograficas do século XIX, em
relacdo ao xamanismo, as “medicinas tradicionais” e “medicinas populares”. Destacamos a
criacdo da nogédo de técnica do corpo, entendendo 0 mesmo como o primeiro e mais natural
instrumento do homem permitindo com isso a comparacao das intervengdes em obstetricia,
0os cuidados de puericultura, higiene, sexualidade etc., bem como as distin¢cdes
entre magia, religido situando a pratica dos curandeiros, o poder dos enfeiticamentos e as
crencas incluindo as célebres descrigbes de “morte sugerida” ou induzida por
feiticaria, fenbmeno  psicossomatico estudado posteriormente nas descricbes da

relacdo cérebro - emocgao (Mauss 2003).

Os estudos referentes as praticas magicas e simpatias em seus aspectos sociais e
psicolégicos estdo entre os objetos de estudo que mais produziram ecos e até os dias atuais
permanecem na lista de interesses do antropélogo voltado para as questbes da saude —
doenca, onde sdo ricamente repletas de excelentes descricdes em varias obras com
cuidadosa descricdo da farmacopeia magica e caracteristicas religioso-étnicas desses
povos. Claude Lévi-Strauss nos propde um caminho da compreensdo do pensamento
magico e mitologico a partir da comparagao das “operagbes” deste com o pensamento
cientifico delimitando suas relagdes com a intuicdo sensivel, predominante nas analogias do
primeiro, e com a percep¢do — observacao na légica do pensamento cientifico (Lévi-Strauss
1976).

Outro objeto de estudo que merece especial atencdo dentro da antropologia médica
€ 0 modo como se originam os diferentes agentes de cura, como modificam a realidade
institucional/cultural em paises distintos com diferentes organizagdes socioeconémicas e 0

modo como se produzem, distribuem e consomem acfes e servicos de saude.



40

A Organizagdo Mundial de Saude, desde sua fundagéo tem estimulado a associagdo das
medicinas tradicionais com a prestacao de servigos primérios de saude (OMS 1984).

Ha inimeras pesquisas sobre as contribuicdes da antropologia para com a Medicina,
Fisioterapia, Psicologia/Psicanalise, Enfermagem, Odontologia e outras areas da saude. Em
estudos especificos sobre essa producéo cientifica estes nos revelam que no Brasil, existem
centenas de estudos que exploram essas relagcdes entre saude, doenca e cura na
religiosidade popular, nos sistemas etnomédicos indigenas e religides medicinas de matriz
africana, candomblés e praticas médico religiosas de afrodescendentes, que versam sobre
as representacdes do corpo e cuidados corporais, categorias de alimentacéo, condicGes de
vida da classe trabalhadora, salide mental e mesmo sobre as praticas médicas alternativas
ou complementares, analisando inicialmente segmentos étnicos e a cultura no meio rural e
os estudos mais recentes, volta-se para 0 meio urbano e as distintas classes sociais que
caracterizam os conflitos da sociedade capitalista em transformacédo. As pesquisas mais
recentes tendem a integrar as teorias que déo conta dos dados etnograficos (o particular) ao

processo socioecondmico e cultural mais amplo (Betancourt 2009).

A origem das concepc¢des biomédicas se baseia na dicotomia entre corpo e espirito.
Em certos momentos a doenca é vista como problema fisico ou mental, biolégico ou
psicossocial, mas raramente como fendbmeno multidimensional. A fragmentacdo do objeto
gera a fragmentacdo das abordagens. A descontinuidade entre as diferentes abordagens
retarda a apreensao multidimensional do objeto. A contribuicdo da antropologia é aqui
extremamente importante. Ela situa sob uma nova perspectiva, nossas premissas basicas
no horizonte epistemoldgico ocidental, tornando possivel uma perspectiva critica frente a
nossas “verdades” mais fundamentais e favorecendo a construgdo de um novo paradigma

para a abordagem da saude e da doenca (Uchba et al. 1994).

Para C. Geertz, com o desenvolvimento da corrente interpretativa surge uma nova
concepgédo da relacdo entre individuo e cultura tornando viavel uma verdadeira integracéo
da dimensdo contextual na abordagem dos problemas de salde. Concebe-se a cultura
como o universo de simbolos e significados que permite aos individuos de um grupo
interpretar a experiéncia e guiar suas agoes. Para ele, a cultura fornece modelos “de” e
modelos “para” a construgéo das realidades sociais e psicologicas. A cultura € o contexto no
qual os diferentes eventos se tornam inteligiveis. Tal concepcdo estabelece uma ligacdo
entre as formas de pensar e agir dos individuos dentro de um grupo, ressaltando a
importancia da cultura na constru¢cdo de todo fenbmeno humano. Por essa perspectiva
considera-se que as percepgdes, interpretacdes e agdes, incluindo o campo da saude, sédo
culturalmente construidas. Com o desenvolvimento dessa corrente interpretativa, surge uma

nova concepcdo da relacao entre individuo e cultura tornando possivel uma verdadeira
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integracdo na dimenséo contextual em relacdo a abordagem dos problemas de saude.
(Geertz 1973).

O grupo denominado de Grupo de Harvard desenvolveu trabalhos que forneceram os
elementos-chave de um quadro tedrico e metodolégico para analise dos fatores culturais
que intervém no campo da saude. Ressalta a importancia que as desordens, sejam elas
organicas ou psicolégicas, s6 nos sdo acessiveis por meio da mediagdo cultural; “a
desordem é sempre interpretada pelo doente, pelo médico e pelas familias” (Kleinman &
Good 1985). A distingao estabelecida por eles entre “processo” e “experiéncia” em relacao a
doenca é o elemento-chave desse grupo de estudos. Clifford Geertz (1973), afirma que a
cultura fornece modelos “de” e “para” os comportamentos humanos relativos a saude e a
doenca. Elaborou o conceito de “modelo explicativo” para estudar os tragos cognitivos e os

problemas de comunicagao associados as atividades de salde (Kleinman 1980).

NocgOes elaboradas a partir de episédios de doencas e em referéncia aos
tratamentos que foram utilizados sdo a base do “modelo explicativo”. Os pesquisadores
distinguem “os modelos explicativos” dos profissionais daqueles utilizados pelos enfermos e
seus familiares. Tais modelos se enraizam em diferentes setores do sistema médico
veiculando crencgas, normas de conduta e expectativas especificas permitindo aborda-los
sistematicamente, dentro do campo da saude mesmo que empregados por diferentes
categorias de pessoas. Permitem ainda uma avaliacdo da distancia que separa os modelos
médicos e ndo médicos, o exame da interagdo entre eles e a analise dos problemas de
comunicacdo que surgem do encontro entre modelos culturais e modelos médicos durante
as atividades clinica, educativa ou de pesquisa. O conhecimento destes modelos
explicativos facilita a comunicacdo com os individuos desse grupo e permitem a realizacdo
de intervencbes que sejam compreensiveis e aceitaveis para eles, duas condicdes

essenciais para o sucesso de qualquer programa de saude (Kleinman 1980).

A diversidade desses modelos que suportam, em uma sociedade, a construcao
cultural dos problemas de salde e os esfor¢os terapéuticos para resolvé-los é enfatizada
por esses autores (Plschel et al. 2006,). Ha4 um destaque de que toda pratica terapéutica é
eminentemente interpretativa implicando em constante trabalho de traducéo, decodificacdo
e negociacdo entre diferentes sistemas semanticos. O valor desses episodios patolégicos
resultaria em uma rede de significagbes por meio das quais elementos cognitivos, afetivos e
experienciais se articulam sobre o universo das relacbes sociais e das configuracbes
culturais. Tais redes associadas com as doencas em determinadas sociedades seriam
usadas para interpretar as experiéncias de vida e articular essa experiéncia exprimindo-a de
forma socialmente legitima. O interesse desse modelo aparece mais claramente quando se

considera que nao existe correspondéncia termo a termo entre os diagndsticos profissionais,
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que geralmente orientam os programas de saude, e os diagndésticos populares, que
orientam as representacfes e comportamentos das comunidades (Hielscher & Sommerfield
1985).

Outro modelo de analise, o dos “sistemas de signos, significados e agdes”, permite
uma maior sistematizacdo dentre os diversos elementos na dindmica social, intervindo
efetivamente na identificacdo do que € problematico, na decisdo de tratar ou ndo um
problema e na escolha do terapeuta apropriado. Embora este modelo tenha sido
inicialmente empregado na &rea da salde. Visa precisamente o conhecimento das maneiras
de pensar e de agir de determinados grupos; constituindo um instrumento privilegiado para a
investigacdo antropolégica predominantes no campo das grandes endemias pois cada
comunidade constréi de maneira especifica e distinta o universo dos problemas de saulde,
privilegiando tal ou tal explicagdo e encorajando certos tipos de reacdes e acdes; existe
ainda uma continuidade entre a maneira pela qual uma comunidade percebe e interpreta
seus problemas de salde e os procedimentos que ela desenvolve para resolvé-los; essa
construcdo especifica é ligada as caracteristicas socioculturais da comunidade e as

condigbes macroscopicas de contexto (Corin et al. 1990).

A experiéncia revela que existe grande distancia entre os discursos que descrevem
uma doenca em termos gerais e a maneira pela qual sdo percebidas e interpretadas as
ocorréncias concretas dessa doenca; dai a escolha de focalizar as a¢cBes concretas de
individuos particulares, frente a problemas especificos, e, por essa via, remontar ao universo
de percepcgdes e representagdes. A andlise dos “sistemas de signos, significados e acdes” é
feita a partir do estudo das préaticas dos atores apreendidas por histérias concretas. O
estudo visa a delimitacdo do campo relativo ao significado de determinado problema. Para
cada caso identificado, diferentes questdes tentam reconstruir detalhadamente os
comportamentos e sintomas associados a doenca, as interpretacfes sdo feitas por
diferentes categorias de pessoas, para a determinagéo dos tratamentos realizados e/ou que

deveriam idealmente ser realizados (Corin et al. 1992h).

Os pesquisadores procuram ainda examinar as articulagbes entre “os sistemas de
signos, significados e ag¢des” para tentar determinar o impacto especifico de diferentes
elementos do contexto pessoal, social e cultural sobre a construcdo e a evolugcdo das
reacbes e comportamentos. Tal modelo permite a sistematizacdo da investigacdo
antropoldgica na area das grandes endemias, favorecendo o conhecimento das légicas
conceituais que normatizam o campo das representacdes culturais, associadas por
populacdes especificas a cada endemia, e de elementos do contexto que podem influenciar
a traducéo dessas representacdes em comportamentos concretos (Corin et al. 1993; Uchda
et al. 1993).
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O emprego desse modelo em estudos de diferentes problemas de saude publica
contribuird, certamente, para o refinamento da pesquisa nessa area e para a reformulacdo
das questdes relativas ao planejamento e a organizacdo de programas de saude, no sentido
de maior adequacado das intervengdes as caracteristicas sociais e culturais das populacdes
junto as quais se quer intervir. Na perspectiva antropolégica, o universo sociocultural do
doente é visto ndo mais como obstadculo maior a efetividade dos programas e praticas
terapéuticas, mas como o contexto onde se enraizam as concepc¢des sobre as doencas, as
explicacdes fornecidas e os comportamentos diante delas. Essa perspectiva reorienta a
percepcdo dos aspectos relacionados a efetividade das intervencdes em saude. Se
considerarmos que a efetividade de um programa de saude depende da extensdo em que a
populacdo aceita, utiliza e participa desse programa, essa efetividade parece, assim, ser
dependente do conhecimento prévio das maneiras caracteristicas de pensar e agir
associadas a saude nessa populacdo e da habilidade do programa em integrar esse

conhecimento (Inecom 1993).

Desta forma, podemos concluir que a antropologia desenvolveu importante
aparelhagem conceitual e metodolégica para o estudo sistematico das maneiras culturais de
pensar e de agir associadas a saude. Ela permite examinar as relacdes, interacbes e
contradi¢cdes, entre os modelos de pratica que suportam a organizagdo dos servi¢os, 0S
programas de prevencdo e as intervencdes terapéuticas, e os modelos culturais dos
usuarios. A partir dai ela fornece parametros para a reformulacdo da questdo da adequacao

sociocultural nos diferentes programas de saude.
4. METODOLOGIA

4.1. TIPO DE ESTUDO

Trata-se de uma pesquisa de campo, de estudo descritivo/quantitativo.

4.2. SUJEITO DA PESQUISA
Foram investigadas amostras de individuos sem cancer da populacdo, atendidos
pelo do setor publico e privado de salde, de ambos 0s géneros, pertencentes ao municipio

de Belém, Estado do Para.

4.3. NUMERO AMOSTRAL
A amostra foi constituida de 100 individuos residentes no municipio de Belém,

Estado do Para. As amostras foram divididas em:

a) Amostras de 50 individuos oriundos do Setor Privado de Saude, subdivididos em

tabagistas, etilicos, ambos e sem habitos deletérios.
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b) Amostras de 50 individuos oriundos do Setor Publico de Saude, a Unidade de
Saude da Sacramenta situada na Av. Senador Lemos s/n, subdivididos em
tabagistas, etilicos, ambos e sem hébitos deletérios.

4.4, ESCOLHA DO MICRORNA:

O miRNA utilizado nesse estudo (miR-Let-7c), foi selecionado a partir de estudos
anteriores publicados pelo nosso grupo de pesquisa, 0s quais sugerem 0 seu envolvimento
deste microRNA na carcinogénese oral (Lopes 2016; Ribeiro-dos-Santos et al. 2010; Gomes
et al. 2014; Moreira et al. 2014; Assumpcdo et al. 2015; Darnet et al. 2015; Vidal et al. 2016).

4.5. LOCUS DA PESQUISA

A pesquisa foi realizada preferencialmente no municipio de Belém, Estado do Para.

4.6. PERIODO DA COLETA DE DADOS
De 05/12/2016 até 10/01/2017.

4.7. CRITERIOS DE INCLUSAO
Individuos residentes nos municipios de Belém, Estado do Para, de ambos os

géneros, maiores de 18 anos e que assinarem o TCLE e aceitarem participar da pesquisa.

4.8. CRITERIOS DE EXCLUSAO
Individuos que ndo eram da populacdo de Belém, Estado do Par4, menores de 18
anos, os que nao assinaram o TCLE e n&o aceitaram participar da pesquisa.

4.9. INSTRUMENTOS DA COLETA DE DADOS

No que se refere ao instrumento de pesquisa, foi utilizado a aplicacdo de questionario
com perguntas fechadas com posterior coleta de material biolégico (Apéndice lll).

Foi atribuido um encontro, aproximacdo com os moradores do municipio de Belém,
Estado do Para, com intuito de coletar dados para o inicio da pesquisa onde anteriormente,
foi exposta uma leve introdugéo para que essas populacdes estejam cientes do objetivo em
funcdo deste projeto. Foi solicitado antes da entrevista, a assinatura do termo de
consentimento livre e esclarecido pelos profissionais participantes da pesquisa, que explicita
0 objetivo da pesquisa e seus procedimentos, além de garantir sigilo profissional. Em
seguida todos as pessoas, foram submetidos a conversas, questionarios estruturados e
observacdo de campo durante dois meses, no inicio e ao final desse periodo foi esclarecido
que o individuo entrevistado poderia a qualquer momento abandonar a entrevista sem
receber qualquer beneficio/recompensa por ter participado da mesma.

4.10 ANALISE DOS DADOS
A coleta e andlise dos dados foram feitas a partir da analise dos questionérios, durante

a entrevista dessas populagoes.
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4.11. ANALISES GENETICAS

As amostras do tecido oral foram obtidas por meio de coleta de tecido oral, onde os
entrevistados foram submetidos a um raspado da mucosa oral na regido da bochecha e
regido de fundo de saco utilizando-se escova apropriada (Figura 7). O material coletado foi
acondicionado em tubos ependorf contendo 500 uL de 4gua DEPC + 500 pL de RNA later
(Ambion) + 200 pL de antibiético (Ampilicina 2g) em concentracdo de 200 uL/mL para inibir a
proliferacdo de bactérias sendo posteriormente armazenadas a -80°C até a extracdo do
RNA total (Figuras 8 e 9).

Figura 7. Coleta de células orais através do raspado da mucosaoral da regido da bochecha e regiéo de fundo de saco.

Fonte:www.cesumar.br. Acesso em setembro de 2016.

Figuras 8 e 9. Acondicionamento do material coletado em tubos ependorf contendo 500 pl
de 4gua DEPC + 500 ul de RNA later (Ambion) + 200ul de antibiético (Ampilicina 2g)
Fonte: www.biocroma.com.br. Acesso em setembro de 2016.


http://www.cesumar.br/
http://www.biocroma.com.br/
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Figura 10. Equipe Responséavel pela coleta das informagdes e amostras

Fonte: autor da pesquisa

4.12.1. Isolamento do RNA

Os RNAs foram extraidos de acordo com o0 método TRIzol® Reagent (Life
Technologies, CA, USA), seguindo o protocolo indicado pelo fabricante. Posteriormente a
extracdo, as amostras foram hidratadas com agua DEPC (dietilpirocarbonato — inibidor de

RNAse) para evitar a sua degradacgéo e foram armazenadas a -80°C.
4.12.2. Quantificagdo do RNA

As concentragcbes de RNA foram determinadas por métodos fluorométricos,
utilizando para isso o kit especifico para RNA - Qubit® RNA-Assay Kit (Life Technologies,
CA, USA); (Figura 11), que foi medido no equipamento Qubit® 2.0 Fluorometer (Life
Technologies, CA, USA); (Figura 12).
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Figurall: kit especifico para RNA A - - - -

Qubit® RNA-Assay Kit (Life Technologies, Figura 12: Equipamento Qubit® 2.0

CA, USA) Fluorometer (Life Technologies, CA, USA)
Fonte: https://www.thermofisher. Fonte: www.thermofisher.com
Acesso em setembro de 2016. Acesso em setembro de 2016.

4.12.3. Sintese de cDNA

a) Reacéo de Transcriptase Reversa

A reacdo de Transcricdo Reversa (TR); (Figura 13), foi realizada usando o kit
TagMan® Micro-RNA RT (Life Technologies, Foster City, CA, EUA) segundo as instrucdes
do fabricante. Cada 15 pL do mix de transcriptase contém 3 pL de primer, 5 yL de amostras
de RNA e 7 pL de master mix. O produto da transcriptase reversa (cDNA) foi estocado a -
20°C para posterior uso.

O programa utilizado no termociclador foi fornecido pelo fabricante do kit: 30 minutos
a 16°C para o anelamento dos primers; 30 minutos a 42°C para a sintese do cDNA; 5
minutos a 85°C para inativar as enzimas envolvidas na reacdo e 4°C até que a reacao seja
retirada da maquina.

Nessa etapa os primers sédo especificos para a molécula de miRNA, além da sintese
do controle endogeno (RNU24). Este serve para corrigir as variacdes de eficiéncia da
transcricdo reversa, presenca de inibidores, diferencas na quantificacdo-RNA, degradacédo
de material (RNA) e normalizagdo dos resultados. Um bom normalizador é aquele cuja

expressao génica nao varia entre os tecidos submetidos a analise, no caso o RNU24.

Transcriptase reversa

Figura 13: Passo 1: Reacdo de Transcriptase Rever

Fonte: www.biomedicinaonline.com.br. Acesso em setembro de 2016



https://www.thermofisher/
http://www.biomedicinaonline.com.br/

48

4.12.4. PCR em Tempo Real (Reacdo em Cadeia da Polimerase Quantitativa (QPCR) em
Tempo Real)

Tendo ocorrido a sintese do cDNA a partir do RNA extraido foi entdo realizado a
andlise da expressdo utilizando o equipamento 7.500 Real Time PCR System (Applied
Biosystems, EUA).

Todas as reacgbes foram feitas em triplicata. Na mesma reacéo, transcreveu-se um
pequeno RNA sintético (RNU24) que foi utilizado como enddgeno, a fim de favorecer uma
gquantificacdo relativa e um NTC (reacdo sem amostra, para avaliar possiveis
contaminagdes). A andlise dos resultados foi realizada por quantificacéo relativa, mediante o
método Threshold Cycle (CT) comparativo.

Os produtos da reacdo sé@o detectados pela fluorescéncia gerada apos a atividade
exonuclease da Tag DNA polimerase (Figura 14). Deste modo, durante o processo de
amplificacdo a emissdo de luz é aumentada de forma exponencial. Esse aumento da
fluorescéncia ocorre apenas quando a sonda hibridiza e quando a amplificagdo da
sequéncia alvo é estabelecida. A quantidade de produto é determinada pela maquina no fim
de cada ciclo (Figura 15). No final desses ciclos os resultados foram analisados para

determinar se existe diferenca na expressdo do miRNA nas amostras testadas (Figura 16).
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Figura 14. PCR em tempo real com sonda TagMan®. Onde a sonda se liga a uma das fitas a ser polimerizadas.

Com a polimerizagédo a sonda é substituida pela fita complementar e com isso a sonda é quebrada. Quando a

sonda é quebrada ha a liberacéo da fluorescéncia que € lida pelo aparelho indicando a quantidade de fitas de
DNA amplificado.

Fonte: Revista Biotecnologia Ciéncia e Desenvolvimento — Edi¢cdo n° 33 (2004).
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FIGURA 15. Detector se sequéncias a laser, totalmente automatizados.
Fonte: http:/slideplayer.com.br/slide/3672164/. Acesso em setembro de 2016.
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FIGURA 16. Reag&o em Cadeia da Polimerase Quantitativa (QPCR) em Tempo real

Fonte: resultados obtidos pela autora da pesquisa

4.13. Marcadores Informativos de Ancestralidade (MIA)

A fim de evitar associacdo espuria entre os polimorfismos genéticos e 0s grupos
de individuos do estudo, decorrente de estruturacdo genética populacional, foram estimadas
a proporcdo de mistura inter-étnica das amostras, com um painel de 61 MIA como
previamente descrito (Santos et al. 2010; Ramos et al. 2016).

4.14. Andlises Estatisticas

A metodologia do ACt foi utilizada para analise dos dados. O Threshold Cycle (CT) é
0 ponto limiar para quantificacdo da expressédo do gene do miRNA, o qual foi definido como
fracdo de numeros de ciclos em que a fluorescéncia passou do limite fixo estabelecido. Essa


http://slideplayer.com.br/slide/3672164/
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metodologia consiste no calculo inicial das médias e do desvio padréo dos valores de Cts
obtidos nas triplicatas de cada amostra (Livak & Schmittgen 2001). Inicialmente, O Ct de
cada amostra foi determinado, posteriormente, obteve-se uma média entre as triplicatas com
seu respectivo desvio padrdo. Cada amostra foi normalizada a partir da subtracdo do Ct
médio do seu correspondente menos Ct médio do controle endégeno (nCt = Ct amostra - Ct
endogeno). Em seguida, calculou-se 2€T e o respectivo fold change entre as amostras. As
diferencas entre as amostras foram calculadas por meio do teste U — Mann Whitney test, em

que os valores de p< 0,01 foram considerados significativos.
4.14.1. Dados de associacao genética dos polimorfismos investigados

As frequéncias alélicas nas amostras de caso e controle serdo estimadas por
contagem génica, e os desvios do equilibrio de Hardy-Weinberg serdo realizadas pelo
calculo de qui-quadrado com correcdo de Bom Ferroni. Os haplotipos e as frequéncias
haplotipicas serdo estimadas com o software PHASER 2.0 (Stephens et al. 2003). Todos o0s
outros testes estatisticos para a analise de associagdo dos polimorfismos entre 0s grupos
serdo realizados com o0 pacote estatistico SPSS18.0 para Windows®. SignificAncia
estatistica sera definida com um p-valor <0.05 com 2 desvios padrées.

As proporgOes inter-étnica individuais, considerando trés populacdes ancestrais
(Europeu, Africano e Amerindio) serd estimada com o programa STRUCTURE 2.3.3 com
um burn-in de 200,000 e 200,000 correcdes de Markov Chain Monte Carlo ap6s cada burn-
in (Pritchard et al. 2000). A associacdo estatistica entre caso e controle ap6s as correcdes

por estratificacdo populacional sera feita com o software STRAT (Pritchard et al. 2000).
4.15. ASPECTOS ETICOS

A realizacdo desta pesquisa segue os principios de Helsink e da Resolucédo 466/12,
do Conselho Nacional de Saude, Ministério da Saude.
4.16. ANALISE CRITICA DE RISCOS E BENEFICIOS

Esta pesquisa oferece riscos minimos aos participantes, que poderdo retirar-se a
gualguer momento. As pesquisadoras responsaveis pelo estudo coletardo informacdes
gerais sobre os participantes. Em todos os registros, um cédigo ser& substituido pelo nome
do participante. Todos os dados coletados serdo mantidos de forma confidencial,
assegurando o sigilo sobre a participacao dos voluntarios. As respostas de cada participante
serdo lidas e interpretadas pelas autoras da pesquisa. Os dados coletados serdo utilizados
apenas para fim de estudo cientifico. Os dados também poderéo ser usados em publicacdes
cientificas sobre o assunto pesquisado. Porém, a identidade do informante ndo sera
revelada em qualquer circunstancia. O tempo de duracdo da pesquisa, entre 0 inicio da

coleta e a liberacdo dos dados, sera de dois anos. Ninguém serd obrigado a participar da
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pesquisa, assim como pode deixa-la no momento que desejarem, pois ndo havera prejuizo
pessoal por esta causa. Ndo havera nenhum tipo de despesa na pesquisa, assim como nao
havera nenhuma forma de pagamento pela participacdo. A participacdo na pesquisa sera
sigilosa, isto significa que, somente as pesquisadoras ficardo sabendo da participacédo dos
voluntarios. Os dados utilizados serdo usados exclusivamente neste trabalho, sem a
identificacdo individual do participante, que tera acesso as profissionais responsaveis pela
pesquisa para esclarecimento de eventuais duvidas. A principal pesquisadora é a discente
Cristina Maria Duarte Valente, que podera ser encontrada na Universidade Federal do Par4,
R. Augusto Corréa, 01 - Guam4, Belém — (PA), CEP: 66075-110, no Laboratério de
Genética Humana e Médica, Telefone:(91) 3201-7843. Essa pesquisa trara beneficios para

a comunidade e para os profissionais da area da saude que trabalham com a oncologia.
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5. RESULTADOS E DISCUSSOES
5.1. ANALISE SOCIOECONOMICO E SOCIOAMBIENTAL

Kiichemann (2012) em seu estudo sobre o Ultimo censo demogréafico do Brasil do
ano 2010, relata que a atual populacdo brasileira apresenta 190.755.199 milhdes de
pessoas, sendo que 51% - 0 equivalente a 97 milh8es- de mulheres e 49% - o equivalente a

93 milhdes - de homens.

Segundo o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), a populacdo
estimada para a cidade de Belém em 2016 foi de 1.446.042 habitantes, fazendo do
municipio o mais populoso do estado do Para e 122 cidade mais populosa do Brasil. Dentro
deste cenéario, segundo o ultimo senso de 2010 a distribuicdo de mulheres e de homens foi
de 47,28% de homens e 52,71% de mulheres.

Nas andlises sécio-econbmicas, apresentadas a seguir, foram utilizados dados de
amostras de individuos sem céncer da populagdo, atendidos pelo do setor publico e privado

de saude, de ambos os géneros, pertencentes ao municipio de Belém, Estado do Para.

Em relagéo a propor¢cdo de mulheres e homens, em nosso estudo, observa-se um
percentual médio de 72% de mulheres contra 28% de homens. Estes resultados corroboram
os dados da literatura, onde se observa uma diferenca estatisticamente significativa do
género feminino (X2= 19,36; p<0,001), pela busca ativa por atendimento de salude na
populacdo da cidade de Belém, PA — Brasil (Barreto et al. 2015). Estes resultados parecem
refletir uma tendéncia nacional. Quando se considera apenas as mulheres investigadas,
divididas entre grupos de individuos atendidos no sistema de salde particular e publico,
observa-se um percentual feminino de 60% e 84%, respectivamente. Enquanto a proporcao

masculina foi de 40% e 16%, respectivamente (Gréfico 1).

Gréfico 1. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, em relacdo ao género.
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa


https://pt.wikipedia.org/wiki/Instituto_Brasileiro_de_Geografia_e_Estat%C3%ADstica
https://pt.wikipedia.org/wiki/Popula%C3%A7%C3%A3o_(estat%C3%ADstica)
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Segundo Brito et al. 2013, que avaliaram o perfil de atendimento de urgéncia e
emergéncia do Pronto Socorro Municipal da cidade de Belém (PA), observou-se que a maior
parte das pessoas atendidas se encontravam com faixa etaria entre 20 e 59 anos de idade.

Nosso estudo encontrou dados semelhantes aos de Brito et al. 2013 (Grafico 2);
onde a maior parcela dos usuérios entrevistados, 48%, encontram-se com faixa etaria entre
30 a 49 anos e o menor percentual, que foi de 3% refere-se aos usuarios que estdo com 70
anos ou mais, mostrando uma diferenga estatisticamente significativa pela procura de

atendimento dos mais jovens em relacédo aos mais velhos (X2=41,52; p<0,001).

Gréafico 2. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, em relacdo a faixa etaria dos usuarios.
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

No presente estudo, os grupos analisados apresentaram 100% de alfabetizagcéo
(Gréfico 3), destes 40% dos individuos eram atendidos pelo sistema de salude privada e
possuiam Ensino Superior Completo com 24% tendo concluido uma Po6s-Graduagédo. Por
outro lado, o grupo atendido pelo sistema de saulde publica apenas 8% dos entrevistados
possuem Ensino Superior Completo e o percentual que possui apenas o Ensino Médio
Completo é de 38%, bem pr6ximo ao encontrado na literatura que cita 48,7% (Moimaz et al.
2016).

No que se refere ao IDHM — indice de Desenvolvimento Humano Municipal, em
Belém (2010), para a educacgdo foi de 0,673, em uma escala de 0 a 1. Tais resultados
mostram ligeira melhora, mas ainda, uma realidade muito distante da ideal, basta
verificarmos os resultados de nosso estudo (Gréfico 3), que mostra a falta de oportunidade e
condicdes igualitarias para as diferentes categorias socioeconémicas do pais. Segundo o
IDHM, a proporcao de criangas na faixa etéria de 5 a 6 anos na escola era de 91,29%, as de

11 a 13 anos completando o ensino fundamental era de 82,31%, os jovens de 15 a 17 anos
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com ensino fundamental completo era de 52,6%, e a propor¢édo de jovens com 18 a 20 anos
com ensino médio completo era de 39,48%, em 2010. Além disso a proporgcdo de jovens
entre 18 e 24 anos cursando o ensino superior era de apenas 16,45% (Altas do
Desenvolvimento Humano no Brasil, 2013).

Gréfico 3. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de salde

particular e publico, em relacdo ao grau de escolaridade dos usuarios
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

No que diz respeito ao grupo étnico, em nosso estudo, foi perguntado aos usuarios,
apenas como se declaravam em relacdo a etnia, sem qualquer interferéncia por parte dos
pesquisadores em suas respostas. A maioria se autodenominou miscigenada [62%
(Privado) e 48% (publico) ]; e 34% (publico) ndo souberem responder a esta questdo; e 22%

(privado) se autodeclararam de origem europeia (Gréfico 4).

Segundo a Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD) de 2014, 45,5%
dos brasileiros se declararam como brancos, 0 que anteriormente eram maioria. E 53% dos
brasileiros se identificaram pardos ou negros. Esse crescimento reflete os anos de luta dos
movimentos em prol das classes menos favorecidas e também na melhoria do acesso a
educacédo. Apesar dessas conquistas, ainda é a parcela da populagédo que mais sofre com a

violéncia, salarios menores e crimes racistas no pais (Neves et al. 2016).
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Grafico 4. Distribuigdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude
particular e publico, em relagdo a origem etnica por autodesignacéo dos usuarios.
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

Nosso trabalho mostra que 28% dos usuarios (privado) e 50% (publico) nédo
souberam informar as etnias de seus ancestrais; 26% (Privado) relatou possuir maior
contribuicdo de europeu/indigena e no publico essa ancestralidade relatada ficou bem

dispersa (Gréfico 5).

A informacdo da origem étnica de uma populacdo ou individuo pode ser til na
investigacdo de predisposicdo de algumas doencas que possam ter fundo genético ou
infeccioso. Como a populacdo brasileira tem elevada heterogeneidade, o que reflete em
varios aspectos dos tracos fisicos, estes tendem a ser pobres indicadores dessa
ascendéncia. Por este motivo, trabalhos como o de Ramos et al. 2016 na avaliacdo dessa
ascendéncia pelos marcadores informativos de ascendéncia (AIMs) genéticos sao
importantes aliados nesse tipo de investigacdo, uma vez que excluem a subjetividade dos

tracos fisicos.
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Gréfico 5. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de salde

particular e publico, em relacéo a ascendéncia nos usuérios
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

Segundo o relato das pessoas avaliadas neste estudo, em relacdo a atividade
econdmica exercida (Tabela 1), a maioria afirma exercer atividades relacionadas ao setor de
banco, comércio ou atividades afins (60% e 22% respectivamente); destacamos ainda que
naqueles usuarios atendidos pelo setor de salde publica, 20% trabalham em casa e 18%
nao trabalham. No que se refere ao setor privado, nenhum dos usuarios trabalha em casa e

apenas 01 individuos (20% do total entrevistado) ndo esta trabalhando (Tabela 1).

Nossos dados sdo semelhantes aos encontrados por Ponte 2015, que ressalta em
seu trabalho que as principais atividades econdmicas desenvolvidas pela populagcdo de
Belém, concentram-se primordialmente nas atividades do comércio, servicos e turismo,
embora as atividades industriais venham ganhando destaque nas ultimas décadas ja que a
regido conta com grande numero de indudstrias alimenticias, navais, metallrgicas,

pesqueiras, quimicas e madeireiras.

Os dados encontrados sao reflexo de situacfes diversas, uma delas é a atual crise
econdmica do pais; outro motivo do percentual de usuarios do setor publico que ndo esta
trabalhando é a exigéncia do setor empregaticio, que normalmente exige o ensino
fundamental completo. Como terceiro fator, ndo menos importante em nossa regido, o fato
de a maioria dos estrevistados ser do género feminino, e apresentar dificuldade de ter como

deixar os filhos com cuidadores para ir trabalhar, aliado ao numero reduzido de estruturas
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bésicas de apoio como as creches publicas, determina a exclusdo dessas mulheres do
mercado de trabalho (Silva et al. 2013).

Tabela 1. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, em relacéo a atividade econdmica dos usuarios

Atividade Econdmica dos Participantes Privado Publico

Estudante 03 (6%) 09 (18%)
Banco/Comércio/Outro 30 (60%) 11 (22%)
Industria 02 (4%) 00 (0%)
Func. Publico/Militar 04 (8%) 03 (6%)
Prof. Liberal/Professor/Técnico Nivel Superior 05 (10%) 01 (2%)
Trabalhador Informal Auténomo 01 (2%) 03 (6%)
Prendas do lar 04 (8%) 03 (6%)
Trabalha em Casa 00 (0%) 10 (20%)
Aposentado 00 (0%) 01 (2%)
N3o trabalha 01 (2%) 09 (18%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Ao analisar os dados de nossa pesquisa, verificamos que 92% (privado) e 22%
(publico) dos usuérios de sistemas de salde possuem contrato com planos privados de
saude (Grafico 6).

Em pesquisa feita pelo IBGE (2013), em convénio com o Ministério da Saude, apurou
um total de 65,1 milhdes de domicilios do pais em 2013, ou 200,6 milhdes de pessoas.
Desse total, 27,9% da populacao tinha algum plano de satde, médico ou odontol6gico, ou
seja, quase um terco da populagéo brasileira contava com algum tipo de plano de saulde,
sendo que mais de um ter¢co dos pagamentos era feito pelo empregador do titular do plano.
No caso especifico de plano odontoldgico, apenas 5,2% tinham algum plano de saude
apenas para esse tipo de atendimento, 10,3 milhfes de pessoas.

Em termos regionais, a parcela de residéncias com acesso a plano de saude nas
regibes Norte e Nordeste, as mais pobres do pais, mostraram fatias de 13,3% e de 15,5% e
menos da metade dos domicilios particulares no Par4 s&o cadastrados no programa
Unidade de Saude da Familia: 47,4% destes (IBGE 2013). Portanto, nossa pesquisa
mostrou que esse percentual aumentou de 2013 para 2016; apesar da situacdo adversa que

o pais enfrenta. Outro motivo para este aumento € a caréncia e qualidade do atendimento
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publico, onde faltam profissionais, leitos e medicamentos para o atendimento adequado de

toda a populacdo (Almeida 2013).

Gréfico 6. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de salde

particular e publico, em relacdo a contratacdo de Planos de Saude pelos usuarios
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Quando associamos o usuario do sistema de salde publico com o usuério do
sistema particular, encontramos valores significativos de p= 0.00 para o género feminino, o
que demonstra uma probabilidade de 42 vezes maior as mulheres buscarem o sistema
publico de saude do que o particular em relagdo aos homens. Da mesma forma,
encontramos um p= 0,00 em relacdo a busca para um plano de saude, onde o risco dos
usuarios em se manterem somente no servico publico é de 106 vezes maior do que no
particular. E quanto ao histérico familiar de cancer nos usuérios que sdo atendidos no
sistema publico de saude é de 3,9 vezes (p= 0,03) maior do que os que sao atendidos no

sistema particular (Tabela 2).

s

Para Viegas et al. (2014) ndo é suficiente apenas desenvolver tecnologias mais
eficazes no combate ao cancer, sem levar em conta a desigualdade social que permeia
nossa sociedade. Precisamos disponibilizar a populacdo um acesso mais facil a prevencao
e tratamentos disponiveis no sistema de salde. Em seu estudo, evidenciou que a maioria
das usuérias acometidas pela doenca, o cancer, eram do género feminino, na faixa etéaria

dos 61 anos, fato facilmente compreensivel em decorréncia do aumento da expectativa de
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vida, havendo um aumento da populagéo idosa, e por consequéncia, uma maior exposi¢ao a
fatores de risco para o desenvolvimento de doencas crbénico-degenerativas. O referido
estudo ressaltou também a inexisténcia de servicos de salde especificos a atencdo
oncoldgica nos municipios, que em determinadas localidades resulta na necessidade de
deslocamento para cidades que sejam referéncias em tratamentos de alta complexidade.

Tais fatores influenciam diretamente no desenvolver da doenca.

Tabela 2. Regressédo logistica comparando usuario do sistema de salde publico versus

usuario do sistema particular

95% C.I. para EXP (B)

Variaveis B E.P. Wald Gl Sig Exp (B) Inferior Superior
Genero 3.740 1.205 9.630 1 002 42.082 3.966 446,513
Plano de sadde ) o 1.072 18949 1 .000 106.334 13.006 869.341
Histoérico

familiar 1.369 657 4.345 1 037 3.931 1.085 14.236
Constante 4509 1120 16208 1 .000 011

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

Quando associamos o usuario do género feminino em relagéo ao género masculino,
encontramos valores significativos de p= 0.04 para o género feminino, o que demonstra uma
probabilidade de 11 vezes maior as mulheres fazerem uso do cigarro do que os homens. Ou
seja, a probabilidade de a mulher vir a desenvolver alguma doenga associada ao tabagismo
com a probabilidade de agravar se torna mais alta nessas mulheres do que em relacdo aos
que ndo sao tabagistas dados semelhantes aos encontrados na literatura pesquisada
(Tabela 3).

Ribeiro et al. (2015), em seu estudo procurou correlacionar a ocorréncia de cancer
labial e de cavidade oral a outros tipos que se localizem em cabeca e pesco¢o procurando
fazer a associacao dos dados encontrados aos dados demogréficos, socioeconémicos e de
estilo de vida dos usuéarios. Os principais fatores descritos relacionados com a maior
incidéncia desta patologia foram: possuir idade mais elevada; nao ter histérico familiar; ser
etilista; ser ex-tabagista ou tabagista; possuir diagnéstico anterior de cancer sem tratamento.
Os achados deste estudo apresentam maior ocorréncia de cancer em labio e cavidade oral
em etilistas e em tabagistas ativos. Ainda de acordo com os resultados do modelo de
regressao logistica, a variavel tabagismo foi considerada como associada a maior
ocorréncia de cancer em labio e cavidade oral tanto para ex-fumantes quanto para

fumantes.
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Tabela 3. Regressao logistica comparando género feminino com o género masculino

95% C.I. para EXP (B)

Variaveis B E.P. Wald Gl Sig Exp (B) Inferior Superior
Tabagista 2415 1189 4127 1 042 11191 1089 115019
Plano de sade 848 534 2518 1 113 2334 819 6.650
Historico familiar 543 5os 993 1 319 605 225 1.627
Constante -1.481 445 11.089 1 .001 227

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenca estatisticamente significativa entre “ estado civil’ e “a
idade dos usuarios” (X?= 35,66; P<0,002); (Tabela 4). Observamos que a maioria dos
usuarios dos dois grupos é solteira (54%) e que 82,1% desses solteiros possuem idades
entre 18 e 29 anos de idade; tal caracteristica facilita uma instabilidade emocional para o
enfrentamento de situagbes adversas que surgem durante a vida, tanto pela falta de
maturidade provocada pela pouca idade quanto pela auséncia de alguém com quem possa

dividir os medos e as inquietacdes que uma doenga grave como 0 cancer pode provocatr.

Tabela 4. Distribuicdo percentual em relacdo ao Estado Civil e a idade dos usuérios
participantes do estudo nos dois grupos investigados — Servigco Particular e Unidade de
Saude do Municipio de Belém (PA).

Estado civil
Idade Casado Divorciado  Separado Solteiro Unido estavel Viavo
18-29 anos 03 (10,7%) 01 (3,6%) - 23 (82,1%) 01 (3,6%) -
30-49 anos 18 (37,5%) 02 (4,2%) - 24 (50,0%) 04 (8,3%) -
50-69 anos 05(23,8%)  02(9,5%) 01 (4,8%) 06 (28,6%) 03 (14,3%) 04 (19,0%)
Acima de 70 anos 01 (33,3%) - - 01 (33,3%) - 01 (33,3%)

Chi-Squared Tests

Value Df p
X2 35.66 15 <0.002
N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.513

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenga estatisticamente significativa entre “a idade dos
participantes dos dois grupos pesquisados” e “a escolaridade que possuem” (X?= 37,32;
P=0,005) (Tabela 5). Observamos que a maioria dos usuarios dos dois grupos 26 individuos

61,5% possui apenas o ensino médio completo onde 18 deles estédo entre 30 a 49 anos de
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idade (61,5%); mas trata-se de um grupo bem heterogéneo onde ha pessoas com nivel
superior completo e também Pds-graduagéo.

No estudo de Davim et al. (2005), o grupo analisado, em sua maioria estava no
ensino fundamental, 58,3% e cerca de 40% no ensino médio. O estudo ressalta que existe
uma relacdo muito intima entre o baixo nivel de escolaridade que por consequéncia
proporciona uma baixa renda familiar e faz com que os usuérios enquadrados nesta relacao
sejam mais suscetiveis as doengas em geral, por estarem mais expostos a um maior risco
de morbimortalidade, por utilizarem com menor frequéncia 0s servicos que visam a
promocdo da saude e a prevencdo de doencas, fato que resulta da pouca instrucdo da
populacdo. Portanto, o nivel socioeconémico e cultural, influéncia de forma direta na

deteccgédo precoce de doencas.

Tabela 5. Distribuicdo percentual em relacdo a idade e ao grau de escolaridade nos dois

grupos investigados — Servigo Particular e Unidade de Saude do Municipio de Belém (PA).

Idade

Grau de escolaridade 18-29 anos 30-49 anos 50-69 anos Acima de 70 anos
Ens. Fund. completo - 02 (22,2%) 05 (55,6%) 02 (22,2%)
Ens. Fund. incompleto 02 (33,3%) 01 (16,7%) 03 (50%) -

Ens. Médio completo 08 (30,8%) 16 (61,5%) 02 (7,7%) -

Ens. Médio incompleto 02 (22,2%) 04 (44,4%) 03 (33,3%) -

Ens. Sup. completo 05 (21,7%) 13 (56,5%) 05 (21,7%) -

Ens. Sup. incompleto 08 (53,3%) 05 (33,3%) 01 (6,7%) 01 (6,7%)
P6s-graduagao 03 (25%) 07 (58,3%) 02 (16,7%) -

Chi-Squared tests
Value df P
x? 37,32 18 0,005
N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.521

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenga estatisticamente significativa entre “o nivel de Escolaridade
dos usuarios” e “a contratagdo de Planos de Saude” relatadas pelos usuarios do estudo (x?=
40,26; p < 0,001), (Tabela 6). Observamos que a proporcao entre as pessoas que possuem

Contrato com Planos de Saude em relacdo das que ndo possuem foi bem préxima (0,14%).
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Os usuarios com ensino superior completo, sdo os que possuem plano de saude enquanto

gue os que ndo possuem ensino fundamental ou médio apenas.

Um estudo realizado por Malta et al. (2011) encontrou um percentual de 41,8% de
54.353 pessoas avaliadas no pais todo beneficiarias de planos de salude. Assim, 58,2% da
populacdo estudada referiram ndo ter nenhum plano de salde, sendo caracterizada como
populacdo SUS-dependente. A cobertura de planos de salde tende a ser maior com a
idade, chegando a 51,2% em maiores de 60 anos e aumenta em quase trés vezes com o
aumento da escolaridade, passando de 27,1% entre aqueles que estudaram até oito anos

para 80,7% naqueles com 12 ou mais anos de estudos.

Tabela 6. Distribui¢cdo percentual em relagé@o a ter um plano de saude em relacdo ao grau de
escolaridade nos dois grupos investigados — Servigo Particular e Unidade de Saude do

Municipio de Belém (PA).

Plano de saude

Grau de escolaridade Né&o Sim

Ens. Fund. Completo 05 (55,6%) 04 (44,4%)
Ens. Fund. Incompleto 05 (83,3%) 01 (16,7%)
Ens. médio completo 18 (69,2%) 08 (30,8%)
Ens. Médio incompleto 08 (88,9%) 01 (11,1%)
Ens. Superior completo 02 (8,7%) 21 (91,3%)
Ens. Superior incompleto 05 (33,3%) 10 (66,7%)
Pés-graduacéo - 12 (100%)

Chi-Squared tests
Value df P
X2 40,26 06 <.001
N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.536

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenca estatisticamente significativa entre “idade” e “diagnostico
positivo para cancer” (x?= 15,67; p= 0,001) (Tabela 7). Observamos que 19% dos usuarios ja
receberam diagndstico positivo para cancer, fizerem tratamento e fazem exames

controle.Todos encontram-se na faixa etaria entre os 50 e 69 anos de idade.
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Ter o conhecimento necessario para a prevencdo do cancer é muito importante. O
estudo realizado por Nascimento et al. (2015) apontou em levantamento sobre o perfil
clinico e epidemiolégico de diagnosticados com cancer, atendidos no Hospital Ophir Loyola
entre 2001-2011, mostrou que o cancer de colo uterino foi a neoplasia maligna mais
diagnosticada. A idade predominante ficou na faixa etaria de 60-69 anos (21,28%), a mesma

encontrada em nosso estudo.

Tabela 7. Distribuicdo percentual em relagdo aos usuarios que ja tiverem diagnéstico
positivo para algum tipo de cancer e a idade nos dois grupos investigados — Servico

Particular e Unidade de Sdude do Municipio de Belém (PA).

Diagnéstico positivo para cancer

Idade Néo Sim
18-29 anos 28(100%) -
30-49 anos 48 (100%) -
50-69 anos 17 (81%) 04 (19%)
Acima de 70 anos 03 (100%) -

Chi-Squared tests
Value df p
X2 15.67 3 001

N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.368

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Segundo Santos (2014), a maior parte da populacéo na cidade de Belém é catdlica,
porém encontra-se pessoas adeptas das mais diversas religibes, como o espiritismo,
protestantismo, judaismo, neopaganismo, islamismo, entre outras religides. Também nao se
poderia deixar de citar, pois estdo muito presentes, as religides afro-brasileiras trazidas da
Africa pelos escravizados. Ainda segundo o autor, cerca de 72,10% da populacdo de Belém
€ catodlica, 18,30% sao protestantes, 1,53% sdo de orientacdo Espirita, 0,19% sé&o

seguidores de religides de origem africana e 0,1% sé&o judeus.

Nossos dados corroboram com a literatura pesquisada (Santos 2014;) onde: (i) o

percentual de catolicos é o mais alto nos dois grupos de usuarios investigados, 52% e 50%


https://pt.wikipedia.org/wiki/Espiritismo
https://pt.wikipedia.org/wiki/Protestantismo
https://pt.wikipedia.org/wiki/Juda%C3%ADsmo
https://pt.wikipedia.org/wiki/Neopaganismo
https://pt.wikipedia.org/wiki/Isl%C3%A3o
https://pt.wikipedia.org/wiki/Religi%C3%B5es_afro-brasileiras
https://pt.wikipedia.org/wiki/%C3%81frica
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respectivamente a privado e publico; (ii) os evangélicos apresentam percentual maior nos
usuarios do servigo publico (30%) e menor no setor privado (18%); (iii) os espiritas vem em
terceiro, com 14% e 4% respectivamente a privado e publico; (iv) 2% s&o adeptos da
umbanda/candomblé; (v) 2% seguem alguma outra religido ou crenga; porém (vi) aqueles
que se declararam sem religido ou crenca foi relativamente elevado com 12% e 16%
(Gréfico 7).

O predominio do catolicismo é decorrente da presenca da Igreja desde a chegada
dos portugueses no processo de conquista do territorio brasileiro onde o poder estabelecido
promoveu um modelo de Catolicismo, conhecido como Cristandade. O resultado foi uma
igreja subordinada ao Estado que funcionava como instrumento de dominacdo social,

politica e cultural, poder esse ainda exercido nos dias atuais (Azevedo 2004).

Gréfico 7. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, em relacdo a Religido/Crenca dos usuarios

Distribuicao percentual em relacdo a Religido/Crenca
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50%
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Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Nas analises a seguir, investigou-se por meio do questionario o processo de
adoecimento populacional, principalmente no que diz respeito as alteracfes sistémicas que
acometem o0s usuarios da saude. Para atingir esta meta, utilizou-se dados de amostras de
individuos sem cancer da populacéo, atendidos pelo setor publico e privado de saude, de

ambos 0s géneros, pertencentes ao municipio de Belém, Estado do Paré.

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude, 20% a 30% da populacdo adulta
mundial tem deficiéncia de ferro, constituindo-se, portanto, grave problema de saude

publica, principalmente nos paises em desenvolvimento (Guerra et al.1993).
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A anemia ferropriva, ou deficiéncia de ferro no sangue, é considerada a alteracédo
hematoldgica mais frequente na espécie humana, considerando-se paises desenvolvidos e
em desenvolvimento. Esta alteracdo hematoldgica depende de fatores socioeconémicos e
esta relacionada com a distribuicdo de renda. Segundo dados do Ministério da Saude, nas
regides Norte e Nordeste, onde a renda € menor, observa-se esta alteragdo distribuida em
60% das criangas, 40% das mulheres e 20% dos homens (Jord&o et al. 2009).

Nos usuérios investigados no presente estudo, encontramos um percentual de relato
de anemia em 6% das amostras pertencentes ao setor privado e 18% do publico (Tabela 8).
Estes dados corroboram achados de indices mais elevados observados no setor da saude
publica, provavelmente devido aos fatores socioecondmicos relacionados a uma renda
menor, conforme o que foi descrito por Jordao et al. (2009).

A OMS calcula que das principais alteragdes sistémicas, 422 milhdes de adultos sofriam
de diabetes em 2014, contra 108 milhdes em 1980. No estado do Pard existem
aproximadamente 184.859 pessoas com diabetes e a estimativa é que 80% delas (147.831) sdo
atendidas no Sistema Unico de Satde (SUS) (Klautau et al. 2013).

Para Iser (2015), a diabetes foi reportada por 6,2% dos entrevistados do pais e por
6,5% da populacdo das capitais, dados similares aos encontrados nos dois grupos
investigados; 10% dos investigados no setor privado e 6% do setor publico admitiram ser
portadores da doenca.

Tabela 8. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, sobre Alteracées Sistémicas que acometem os usuarios

Setor Privado Setor Publico
Anemia Hemorragias Diabetes Anemia Hemorragias Diabetes
SIM 03 (6%) 00 (0%) 05 (10%) 09 (18%) 03 (6%) 03 (6%)
NAO 42 (84%) 50 (100%) 43 (86%) 32 (64%) 47 (94%) 44 (88%)
NAO SEI 05 (10%) 00 (0%) 02 (4%) 09 (18%) 00 (0%) 03 (6%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenca estatisticamente significativa entre “Diabetes” e “consumo
de carne bovina, suina ou de frango” (x>= 22,87; p < 0,001); (Tabela 9). Observamos que
8% dos individuos afirmaram ser portadores da diabetes e dentre eles 8,8% (05) afirmaram
consumir estes alimentos de 2 a 4 vezes por semana, ligeiramente acima do recomendado
gue é de no maximo duas vezes na semana pois este tipo de proteina animal é fonte de

gordura saturada e colesterol. Porém, na hora de responder a este quesito, alguns usuarios
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iam logo explicando, como que se justificando pela resposta, sentirem mais saciedade com
este tipo de alimento, fato que nos leva a crer que a maioria conhece as consequéncias de
Seu consumo excessivo, mas mesmo assim a utilizam frequentemente; outros a preferem
por ser de preparo mais simples e rapido e como a maioria das pessoas reclama da falta de
tempo a escolhe preferencialmente para o consumo. Com morbidades associadas aos
fatores de risco e com historico familiar de céncer a probabilidade de desenvolver

determinadas doencas é altissimo.

Santos (2015), em seu estudo afirma que doencas como as cardiacas, 0 cancer a
diabetes sao resultado de fatores enddgenos e exdgenos. Normalmente estdo associados a
dietas inadequadas, especialmente com a ingestdo excessiva de carne bovina, que pode
desencadear diabetes tipo 2, doencas cardiovasculares e canceres, principalmente o colo
retal e de es6fago. O estudo em questdao também concluiu que dietas a base de grande
guantidade de legumes, frutas e hortalicas podem tanto ser um fator de protecdo contra

essas doencas, quanto um determinante para o controle das mesmas.

Tabela 9. Distribuicdo percentual em relacdo aos usuarios portadores de Diabetes e a
ingestdo de carnes bovina, suina e de frango nos usuarios dos dois grupos investigados —
Servico Particular e Unidade de Sdude do Municipio de Belém (PA).

Diabetes
Consumo de carne bovina, suina ou frango Nao N&o sei Sim
1vez 14 (87,5%) - 02 13,5%)
2 a 4 vezes 48 (84,2%) 04 (7%) 05 (8,8%)
Acima de 4 vezes 25 (96,2%) - 01 (3,8%)
Nunca - (100%) -

Chi-Squared tests

Value df p
x? 22.87 6 <001
N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.431

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Para Costa (2013) a afta, também denominada de ulceracao aftosa recorrente (UAR)
oral, caracteriza-se pela formacao de periddicas Ulceras solitarias ou multiplas, normalmente
dolorosas, de etiologia ndo muito bem esclarecida, mas muito incdbmoda para 0 usuério.
Cerca de aproximadamente 20% da populacdo sofre com aftas recorrentes.

Podem ser resultado de traumas locais como mordidas acidentais, estresse
psicolégico, poucas horas de sono, presenca da bactéria Helicobacter pylori que também
provoca a gastrite, deficiéncias vitaminicas, alteracdes hormonais, cigarro, etc. (Miziara
2009).



67

ApoOs aplicagdo do questionario, observou-se um percentual bem inferior ao
encontrado na literatura nos usuarios do s. privado de saude; apenas 6% relatou ter aftas
apesar de 16% dos entrevistados admitirem possuir dentes ou algo que machuque a lingua
ou outra area da cavidade oral e 36% morder a lingua ou bochechas acidentalmente. Ja em
relagdo aos usuarios s. publico, 34% admitiram possuir aftas recorrentes (Tabela 10), acima
do percentual encontrado por Costa (2013) que era de 20%; 48% possuem dentes
guebrados ou outro fator machucando a mucosa da cavidade oral e cerca de 30% morde as
bochechas ou lingua com certa frequéncia.

Esse resultado era esperado uma vez que, o usuario do s. privado tem acesso a
assisténcia odontologica de qualidade, abrangendo a maior parte dos prodedimentos
necessarios. O mesmo ndo acontece com 0s usuarios do s. publico jA que o governo nao
consegue proporcionar a assistencia ideal necessaria dentro das unidades basicas de
saude, seja pela deficiéncia do niumero de profissionais ou pela falta de materiais usados

nos procedimentos de atendimento dessa populacdo mais carente (Pereira 2003).

Tabela 10. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, sobre a Condicéo da Mucosa Oral dos usuarios

Setor Privado Setor Publico
Dentes Morde Dentes Morde
Aftas Quebrados/Préteses  Bochechas/Lingua Aftas Quebrados/Préteses  Bochechas/Lingua
Machucando com Frequéncia Machucando com Frequéncia
SIM 03 (6%) 08 (16%) 18 (36%) 17 (34%) 24 (48%) 15 (30%)
NAO 45 (90%) 41 (82%) 32 (64%) 33 (66%) 26 (52%) 34 (68%)
NAO SEI 02 (4%) 01 (2%) 00 (0%) 00 (0%) 00 (0%) 01 (2%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Em relagdo ao tabagismo, 24% dos usuarios do setor privado fazem ou fizeram uso

do cigarro, ja no setor publico esse percentual foi de 42% (Tabela 11).

Segundo Pillon et al. (2011), em sua pesquisa, concluiram que as caracteristicas do
padrdo de consumo do tabaco, a metade dos participantes de seu estudo fumava em torno
de 16 a 25 cigarros por dia diminuindo este consumo quando encontrava-se enfermos; ja

para Sattler et al. (2013), nas conclusfes de seu estudo, 0 mesmo relata que 68 individuos
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(42,5%) fumam em média de 11 a 20 cigarros por dia e a quantidade de cigarros utilizados
em média foi de 19 cigarros por dia. Em nossa pesquisa encontramos um nuamero bem
inferior & média citada pela literatura encontrada. A maior frequéncia encontrada ficou em
torno de 3 a 5 cigarros diarios (6%) no setor privado e publico. De 4 vezes ou mais por
semana (10%) no setor privado e 2 a 3 vezes por semana no setor publico. Apenas (4%)
dos usuérios dos dois grupos admitiram fumar mais de 20 cigarros ao fazerem uso do
tabaco, porém a maior incidéncia foi dos entrevistados que ndo fazem uso de cigarros,
sendo (82%) do setor privado e (84%) do setor publico (Tabela 12).

Nos ultimos nove (9) anos houve uma queda expressiva do consumo de cigarros;
essa reducdo do consumo foi em torno de 30,7% resultando melhor qualidade de vida. Este
movimento foi consequencia de campanhas massivas mostrando o0s riscos a salde além do
fator tributario, uma vez que o valor aumentado do produto inibe de forma significativa o
consumo por parte do usuario tornando-se, portanto, uma das formas mais eficazes de se
reduzir o uso. Em contrapartida, no mesmo periodo houve um aumento do consumo de

cigarros ilegais, que cresceu em torno de 3,7% em 2013 (Paes 2016).

Em relagdo ao etilismo, 74% dos usuarios do servi¢co particular ingerem bebida

alcodlica; enquanto no servico publico este percentual foi de 50% (Tabela 11).

Uma pesquisa divulgada pelo IBGE em 2013 mostrou que o percentual de homens
gue consomem bebidas alcodlicas é quase trés vezes maior do que o das mulheres no pais,
36,3% (25 milhdes) dos homens fazem uso de algum tipo de bebida alcodlica, uma vez ou

mais por semana, enquanto 13% (10 milhées) das mulheres ingerem alcool.

Tabela 11. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de salde

particular e publico, sobre Tabagistas, Ex-tabagistas e Etilistas dos usuarios

Setor Privado Setor Publico
Usudrios  Usudrios que ja - .. Usuarios que -
Etilistas Usuarios que fumam L. Etilistas
que fumam fumaram ja fumaram
Sim 02 (4%) 10 (20%) Sim 18 (36%) Sim 02 (4%) 20 (40%) Sim 08 (16%)
Néo 48 (96%) 40 (80%) Nao 13 (26%) Nado 48 (96%) 30 (60%) Nao 25 (50%)
Socialmente 19 (38%) Socialmente 17 (34%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.
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Tabela 12. Distribuicao percentual sobre Frequéncia do Fumo e Média de cigarros utilizados

pelos usuarios quando fumam

Setor Privado Setor Publico
Frequéncia do Fumo Frequéncia do Fumo
Diariamente 01 (2%) 03 (6%)
Duas a Trés vezes por semana 01 (2%) 03 (6%)
Quatro vezes ou mais 05 (10%) 00 (0%)
Uma vez por més 03 (6%) 00 (0%)
N&o fumo 40 (80%) 44 (88%)
Média de Cigarros Média de Cigarros
la2 02 (4%) 03 (6%)
3a5 03 (6%) 03 (6%)
6a9 01 (2%) 00 (0%)
10a 20 01 (2%) 00 (0%)
Mais de 20 02 (4%) 02 (4%)
Zero 41 (82%) 42 (84%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

No presente estudo, 4% dos usuarios do s. privado fazem uso diario da bebida
alcodlica. Semanalmente 30% e 18% para os setores privado e publico respectivamente. E
22% e 48% dos usuarios entrevistados néo séo etilistas. Vale destacar que o grupo oriundo
do s. privado, tem um maior percentual de pessoas que bebem quando comparado ao
publico, tanto na frequéncia com que bebem, quanto a variedade de bebidas ingeridas
(Tabela 13).

No estudo de Costa et al (2004), 47,5% dos entrevistados consumiam bebidas
alcodlicas fermentadas e destiladas; 55,25% utilizavam a bebida de uma a trés vezes na
semana; 3,4% acima de quatro vezes na semana; 21,9% utilizam a bebida mensalmente e

21,15% utilizam raramente a bebida.

Para Campos et al. (2013), quanto a frequéncia do consumo de bebidas alcodlicas,
1% faz uso diario de bebida alcodlica; 36,3% utilizam 1 a 2 dias por semana; 4,4 % bebem 3
a 4 dias por semana; 1,5% bebem 5 a 6 dias por semana (diariamente); 5,9% fazem uso da
bebida de 15 em 15 dias; 8,9% uma vez por més e 41,8% nao utilizam nenhum tipo de

bebida alcodlica.
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Tabela 13. Distribuicdo percentual sobre a Frequéncia de Bebidas Alcodlicas utilizadas

pelos usuarios e Quantos Tipos de Bebidas que ingerem por evento

Setor Privado

Setor Publico

Frequéncia de Bebidas
alcodlicas

Frequéncia de
Bebidas alcodlicas

Diariamente
Semanalmente
Mensalmente
Anualmente

N&o bebo

02 (4%)
15 (30%)
19 (38%)

03 (6%)
11 (22%)

00 (0%)
09 (18%)
12 (24%)
05 (10%)
24 (48%)

Quantos tipos
Diferentes de Bebidas ingere
por evento

Quantos tipos diferentes de
Bebidas ingere por evento

1 ou2wr
3ou4d
50ub

70u8

9 ou mais

Nenhuma (N&o bebo)

31 (62%)
06 (12%)
01 (2%)
00 (0%)

00 (0%)
12 (24%)

18 (36%)
04 (8%)
01 (2%)
01 (2%)

02 (4%)

24 (48%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Ao consumo excessivo de alcool sdo atribuidas 2 a 4% das mortes por cancer e,
mais especificamente, de 50 a 70% de todas as mortes por cancer de lingua, cavidade oral,

faringe e esbdfago (Schantz et al.1993).

Mesmo tendo conhecimento acerca dos prejuizos que o fumo e a bebida alcodlica
causam a saude, os individuos continuam a fazer uso dessas substancias, muitos alegando
que esse uso alivia o “stress” causado pela vida moderna. A Pesquisa Nacional de Saude
(PNS) de 2014, cita que o estado do Para aparece alinhado a uma tendéncia nacional, pela
qual os homens séo 0s que mais usam produtos do tabaco. De cada mil entrevistados no
estado do Para, 27% se declararam fumantes, dos quais 18% eram homens e 8,9%
mulheres (Lira 2015).

Se observa uma diferenga estatisticamente significativa entre “fumantes e ex-
fumantes” e “média diaria de cigarros” no que concerne as quantidades utilizadas (x?=
44.44; p < 0,001), (Tabela 14). Observamos que mesmo 0 usuario tendo conhecimento
sobre 0s males do cigarro para a saude e que favorece o aparecimento de enfermidades,
ndo consegue evitar o habito. A média de consumo dos que ainda fumam é de 3 a 5
cigarros por dia e a dos ex-fumantes era de mais de 39 cigarros diarios o que favorece a

predisposicdo a doenca.
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Ferreira et al. (2013) realizaram um estudo com a finalidade de avaliar a
dependéncia do tabaco e a qualidade de vida dos fumantes comparando-os com ex-
fumantes e ndo fumantes e também correlacionando a qualidade de vida com o grau de
dependéncia nicotinica pelo QTF. No referido trabalho foram avaliados 45 individuos
fumantes, 43 individuos ex-fumantes (12 anos de abstinéncia) e 64 individuos ndo fumantes.
Quanto ao grau de dependéncia nicotinica todos o0s participantes apresentaram
dependéncia a nicotina em graus diversos e um achado interessante neste trabalho é que
os ex-fumantes apresentaram quesitos que sugerem que a interrup¢do do habito de fumar
pode melhorar a qualidade de vida do usuario. Apesar desta constatagéo, tanto na pesquisa
descrita quanto no dia a dia desses individuos, tal fato parece ndo ser levado em conta ja
que os mesmos continuam a fazer uso do cigarro, mesmo tendo a consciéncia dos

maleficios oriundos deste habito deletério.

Tabela 14. Distribuicdo percentual em relacdo dos usuérios fumantes e ex-fumantes com a
média diéria de cigarros nos dois grupos investigados — Servigo Particular e Unidade de
Séude do Municipio de Belém (PA).

Fumantes e ex-fumantes

Média diaria de cigarros Néo Sim
laz2 04 (80%) 01 (20%)
3a5 04 (66,7%) 20 (33,3%)
6a9 - 01 (100%)
10a20 01 (100%) -
Mais de 20 04 (100%) -
Zero 83 (100%) -
Chi-Squared tests Nominal
Value df P Value
X2 44.44 5 <001 Contingency 0.555
coefficient
N 100

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

Se observa uma diferenga estatisticamente significativa entre “ingere bebida alcéolica” e

“tipos diferentes de bebida” (x>= 96,62; p < 0,001). (Tabela 15). Notamos que mesmo o
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usuério tendo conhecimento sobre os prejuizos causados pelo consumo de alcool e que o
mesmo favorece o aparecimento e a predisposicdo a doencas, dentre elas o cancer, ndo
suspende o seu consumo, fator de risco significante para o desenvolvimento da doenga. A
maioria dos entrevistados nesta pesquisa respondeu beber apenas em ocasifes sociais mas
ingere em média dois tipos diferentes de bebidas num mesmo evento e normalmente
associam o cigarro a ingestédo de bebidas alcodlicas. Alguns chegaram mesmo a afirmar que

“s6 fumavam quando estavam tomando uma cervejinha”.

Manso et al. (2016) ressalta que nos dias atuais as doencas crbénicas nao
transmissiveis sdo as principais causas de morte no mundo. Tem sua origem em fatores
diversos sendo por isso consideradas doencas multifatoriais, possuem em comum fatores
de riscos madificaveis tais como inatividade fisica, colesterol elevado, excesso de peso,

tabagismo, consumo excessivo de bebidas alcodlicas e alimentagédo ndo saudavel.

Tabela 15. Distribuicdo percentual em relagdo aos usuarios que ingerem bebida alcoolica e
média diaria de bebidas consomem nos dois grupos investigados — Servigo Particular e
Unidade de Saude do Municipio de Belém (PA).

Ingere bebida alcodlica

Nidmero diferentes de bebidas N&o Sim Socialmente
lou2 01 (2%) 19 (38,8%) 29 (59,2%)
3ou4d - 05 (50%) 05 (50%)
50u6 - 01 (50%) 01 (50%)
70u8 01 (100%) - -
9 ou mais - 01 (50%) 01 (50%)
Nenhuma 36 (100%) - -

Chi-Squared tests
Value df P
X2 96.62 10 <001

N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.701

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Se observa uma diferenca estatisticamente significativa entre “uso da bebida alcéolica” e
“frequéncia do fumo” (x?= 28,59; p < 0,027), (Tabela 16). Observamos que apesar das
campanhas educativas e preventivas, apenas 33 individuos (39,3%) ndo fazem uso de

cigarro e bebidas alcéolicas; os demais bebem e fumam.

Freitas et al. (2016) confirma a estreita correlacdo entre casos de cancer oral e
hébitos deletérios como o tabagismo e o alcoolismo, usados isoladamente, e, ainda, mais
acentuados, se estiverem associados. Infelizmente ainda ha um alto nimero de tabagistas e

etilistas na populacéo brasileira. A maioria dos individuos acometidos pelo cancer bucal s6
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procura tratamento em estdgios avangados, comprometendo a cura desta patologia. Torna-
se cada vez mais necessario que aja programas de prevencao eficientes e de custo
acessivel além da préatica de campanhas massivas frequentes reiterando o0 perigo dessas

substancias para a salde humana.

Tabela 16. Distribuicdo percentual em relacdo aos usuarios que fazem uso de bebidas
alcéolicas e cigarros nos dois grupos investigados — Servigo Particular e Unidade de Saude
do Municipio de Belém (PA).

Etilismo (Frequencia)

Tabagismo (frequencia) Anualmente Diariamente  Mensalmente Nunca Semanalmente
1 vez por més - - 02 (66,7%) 01 (33,3) -

2 a 3 vezes por semana - - 03 (75%) 01 (25%) -

4 vezes ou mais vezes por 02 (40%) 01 (20%) 01 (20%) - 01 (20%)
semana

Diariamente - - 03 (75%) - 01 (25%)
N&o fuma 06 (7,1%) 01 (1,2%) 22 (26,2%) 33 (39,3%) 22 (26,2%)

Chi-Squared tests

Value Df p

X2 28,59 19 0,027

N 100
Nominal Value
Contingency coefficient 0.472

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa

No que confere sobre os habitos alimentares, os dois grupos apresentaram perfis
muito similares em relagdo ao consumo de frutas, vegetais, carnes, peixes e laticinios. A
maiorias dos entrevistados fazem uso desses alimentos de duas a quatro vezes por
semana. Apenas o0 consumo de cereais apresentou diferenga, mostrando que o usuario do
setor publico (74%) faz um consumo significativamente mais elevado do que o usuario do
setor privado (30%) (Tabela 17).

7

A cultura alimentar paraense, parte rica da cozinha amazénica, é um verdadeiro
panorama dos mais vivos contrastes. Belém, apresenta a segunda maior populacdo
metropolitana da regido norte. Os demais habitantes habitam a regido da varzea e sdo
tradicionalmente chamados de ribeirinhos ou caboclos, originarios da miscigenacédo das
antigas populagfes indigenas da varzea do Amazonas com os colonizadores europeus e a
africanos (em menor nimero) (Sanchez 2005). A alimentacdo da maioria da populacdo
belenense é constituida por produtos regionais, como a farinha d’agua que é extraida da
mandioca, de varias espécies de peixes e de uma grande variedade de itens alimentares
secundarios. O sal e a gordura vegetal sao utilizados na preparacao de alimentos, enquanto

gque o arroz é consumido com certa frequéncia, principalmente como substituto ou
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complemento da farinha. H& uma diversidade muito grande de frutas, muitas delas

encontradas apenas na regido, mas a banana, a goiaba, a meléncia e o melédo séo as frutas
mais consumidas (Santos et al. 2013).

Tabela 17. Distribuicdo percentual sobre os Habitos Alimentares dos usuérios

Usuarios Setor Privado

Frutas/Vegetais Carnes Bovina/Suina/Frango

Peixes Laticinios Cereais
Nunca 4% 2% 14% 2% 2%
1 vez por semana 16% 24% 46% 18% 24%
2 a 4 vezes por semana 32% 56% 32% 38% 44%
Acima de 4 vezes por semana 48% 18% 8% 42% 30%
Usuarios Setor Publico
Frutas/Vegetais Carnes Bovina/Suina/Frango Peixes Laticinios Cereais
Nunca 0% 0% 4% 4% 2%
1 vez por semana 12% 8% 38% 4% 6%
2 a 4 vezes por semana 44% 58% 46% 34% 18%
Acima de 4 vezes por semana 44% 34% 12% 58% 74%

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.
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5.2. ANALISE BIOANTROPOLOGICA

A analise da ancestralidade genética permite refinar o processo de miscigenacao da
populacdo brasileira, estabelecendo a base biol6gica para a efetiva comparacéo entre os
resultados observados. No presente foi praticado um Painel de Marcadores Informativos de
Ancestralidade (MIA) utilizado em casos forenses e estudos clinicos de associacdo de
doencas dentro das populac@es brasileiras.

Para esta analise foi considerado individuos sem cancer subdivididos em usuarios
atendidos pelo setor privado e publico. Estes grupos ndo apresentaram diferenca em
relacdo a ancestralidade genética conforme a Tabela 18. Para Belém, a ancestralidade da
populacdo encontrada foi de: 61,4% de contribuicdo europeia, 26,9% de contribui¢do nativo
americano e 11,7% de contribuicdo africana. Portanto, os resultados observados em nosso
trabalho podem ser testados estatisticamente uma vez que ndo apresentaram viés de
subestruturagédo populacional.

Os resultados encontrados em nosso em nosso trabalho séo similares aos de Santos
et al. 2010 e Ramos et al. 2016 que avaliaram um painel AIM capaz de identificar a
estratificacdo em populacbes misturadas estimando as propor¢bes de ancentralidade
individual e global.

Os achados encontrados por Manta et al. (2013) também corrroboram nossos
resultados. O autor relata que em um crescente gradiente Norte-Sul, a ascendéncia
europeia foi a mais prevalente com uma contribuicdo europeia significativa de 74% nas
regibes urbanas. Na regido Norte ha também uma contribuicdo de amerindios cerca de duas
vezes maior que a Africana. Inversamente, no Nordeste, Centro-Oeste e Sudeste, a
ascendéncia Africana foi a segunda mais prevalente. Em um nivel intrapopulacional, todos
as populacdes foram altamente misturadas, e a maior parte da variagcdo nas propor¢des de
ascendéncia foi observada entre individuos dentro de cada populacdo e ndo entre a
populacdo. No entanto, individuos com uma alta propor¢éo de ascendéncia amerindia s6 &

encontrada nas amostras de Terena e Santa Isabel.
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Tabela 18. Distribuicdo categorica da ascendéncia amerindia, européia e africana nos
usuarios do setor publico de salde e usuarios do consultorio particular

Ancestralidade genética CPB USB
Ancestralidade Amerindia n=43 n=50
05-10% - -

10-20% 06 (13,96%) 09 (18,00%)
20-30% 18 (41,86%) 09 (18,00%)
30-40% 06 (13,95%) 17 (34,00%)
40-50% 09 (20,93%) 10 (20,00%)

50-60% 05 (10,00%)
>60% - -
p-valor - 1,000

Ancestralidade Europeia
05-10% 02 (04,65%) -
10-20% 01 (02,33%) 02 (04,00%)
20-30% 02 (04,65%) 06 (12,00%)
30-40% 02 (04,65%) 09 (18,00%)
40-50% 07 (16,28%) 17 (34,00%)
50-60% 11 (25,58%) 07 (14,00%)
>60% 18 (41,86%) 09 (18,00%)
p-valor - 1,000

Ancestralidade Africana
05-10% 04 (09,30%) 05 (10,00%)
10-20% 17 (39,54%) 25 (50,00%)
20-30% 12 (27,90%) 12 (24,00%)
30-40% 04 (09,30%) 04 (08,00%)
40-50% 01 (02,33%) 03 (06,00%)
50-60% 05 (11,63%) 01 (02,00%)
>60% - -
p-valor - 1,000

Fonte: Autor da pesquisa

Segundo o Inca (2015), as estimativas de céncer para 0 ano de 2016 em relagéo a
taxa bruta de incidéncia por 100 mil habitantes é de 9.200 casos para todo o estado do Paréa
e 3.290 novos casos na capital Belém, distribuidos entre homens e mulheres. Do grupo
avaliado nesta pesquisa, 10% dos usuarios do s. privado ja tiveram diagndstico positivo para
cancer; 4% foram diagnosticados com cancer de pele, 2% com cancer de colo de Utero, 2%
com cancer de estomago e 2% (Graficos 8 e 9) admitiram que o diagndstico foi dado

erroneamente e que foi muito traumatico passar pelo “susto” provocado pela noticia.
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Gréficos 8 e 9. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de
salde particular e publico, sobre o Diagnéstico Positivo para Cancer e os Locais mais

atingidos pela doenca nos usuarios

Distribuicdo percentual sobre o Frequéncia dos locais
Diagnostico Positivo para acometidos pelo Cancer nos
Cancer Usuarios do Setor Privado
120% 900/100% 204 2%
5 3 4% .
100% ° ® Colo de Utero
80%
60% .
Estébmago
40%
10%
20% DO% Pele
0% ]
Ndo Sim
92%

Nunca Teve a
m Jd tiveram diagnostico de Cancer Privado Doenca

la tiveram diagndstico de Cancer Publico
Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.
Para Vogelstein et al. (2004), a informag¢éo de risco de desenvolver o cancer é
baseada na historia familiar e na probabilidade de heranga do cancer decorrentes de
mutacdes herdadas em genes da linhagem germinativa, que predispdem seus portadores a

um risco aumentado para malignidades.

Cerca de 28% dos usuarios pesquisados no setor privado relataram maior incidéncia
familiar do lado paterno enquanto que a incidéncia pelo lado materno 20% foi igual nos dois

grupos investigados (Tabela 18).

A histéria familiar refere-se a ocorréncia de mais de um caso de cancer em parentes
proximos, observada com maior frequéncia nesses sujeitos que na populacdo em geral,
devido a presenca de possivel suscetibilidade genética a neoplasias herdadas pelos

familiares (Rantala et al. 2009).
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Tabela 19. Distribuicdo percentual dos grupos de individuos atendidos no sistema de saude

particular e publico, sobre Histérico Familiar de Cancer dos usuarios

Servigo Servico

Privado Publico
Pai ou Mde 03 (6%) 04 (8%)
Irméos 01 (2%) 00 (0%)
Lado Paterno 14 (28%) 04 (8%)
Lado materno 10 (20%) 10 (20%)
Lado Paterno e Materno 06(12%) 01 (2%)
N&o tenho Histérico Familiar 15 (30%) 24 (48%)
N&o sei 01 (2%) 07 (14%)

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

Em relacdo ao nosso estudo, hipoteticamente, a maioria das pessoas quando
guestionadas sobre um provavel diagnéstico positivo para Céancer, obteve-se como
resultado que ndo se afastaria de suas atividades habituais, 58% (privado) e 60% (publico);
e 20% (privado) e 24% (publico) responderam que se afastariam apenas do trabalho para
poderem tratar a doenca (Gréfico 10).

Para Cardoso et al. (2009), os problemas emocionais e o sofrimento psicossocial sdo
muito comuns quando os individuos se confrontam com uma doenca grave que pode
culminar com a morte desse individuo. Esse tipo de vulnerabilidade é especifico para cada
individuo e depende das circunstancias em que ocorre e do significado pessoal atribuido a
doenca.

Um estudo demonstrou a existéncia de sofrimento psicossocial significativo em 18%
a 79% dos doentes oncoldgicos, dependendo da fase da doenga, enquanto que na

populacéo geral esta era de 21% (Andrade 2015).
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Gréfico 10. Distribuicao percentual sobre o Perfil Psicossocial dos usuarios

Distribuicdo percentual sobre o Perfil Psicossocial
A Doenca seria capaz de |he afastar de:

B 4%

Familiares
0%

. 39
Trabalho/laser/familia '2%

Trabalho/laser O%_ 12%
(+]

0%
B oo%

24%
. . 60%
10%
Laser Hﬁ

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Trabalho/familia

B A Doenca seria capaz de lhe afastar de Publico

B A Doenca seria capaz de |he afastar de Privado

Fonte: Questionario aplicado pelo autor da pesquisa.

z

Ter o apoio de familiares, amigos, cOnjuge é de primordial importancia no
enfrentamento de situacbes adversas, principalmente no enfrentamento das enfermidades.
O estudo realizado por Castro et al. (2010) apontou que o abandono da maioria dos
tratamentos esta associado ao baixo suporte familiar, e que esse abandono ou
desmotivacdo é mais frequente entre os jovens e aqueles com idade entre 30 e 39 anos,
faixa em que a maioria dos participantes do nosso estudo encontra-se. Barreto et al. (2014),
demonstraram que para a maioria dos participantes de seu estudo, a familia, apoiando ou
ndo, representa papel importante em qualquer terapéutica por incentivar a adogdo de
praticas de autocuidados, como a realizacdo de exercicios fisicos, alimentacao apropriada,
ou mesmo pelo fato de acompanhar seu itinerério terapéutico. Dessa maneira, foi descrita

como agente facilitador da adesédo ao tratamento.

A teoria do campo de cancerizacao sugere a presenca de uma area adjacente ao
tumor em pacientes acometidos pelo CCEO que possui aspecto histopatoldgico normal, mas
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que j& apresenta alteracBes genéticas e epigenéticas. Portanto, essas modificacbes podem
alterar a homeostase epitelial predispondo este tecido ao desenvolvimento do céancer.
Dentre as diversas alteracdes moleculares descrita estédo os microRNAs (miRNAs) capazes
de regular a expressdo de genes importantes da via carcinogénica. Foi a tentativa de
detectar precocemente estas alteracbes genéticas e epigenéticas que nos levou a
desenvolver este estudo. Encontramos grande dificuldade em conseguir amostras
acometidas pelo CCEO, por isto, nossa intencdo foi a de comparar os resultados obtidos
aos resultados encontrados por Lopes 2016 em trabalho anteriormente desenvolvido por
nosso grupo da genética. Vale ressaltar, que o trabalho de Lopes 2016, foi o primeiro a
realizar o miRnoma em CCEO por meio da plataforma de Sequenciamento de Alto
Desempenho onde foram avaliados 17 miRNAs diferecialmente expressos, os quais foram
capazes de discriminar o tecido acometido pelo CCEO do tecido normal. Foram descritos no
referido estudo sete novos miRNAs, dentre os quais hsa-Let-7¢c, alvo de nosso estudo, os
guais ndo apresentam relato anterior na literatura de suas participa¢cdes no CCEO.

Independentemente, a averiguacdo de hsa-Let-7c no CCEO, parece coerente, uma
vez que foi descrito participando de processos inflamatérios da cavidade oral com 0 mesmo
perfil de expressao (Ogata et al. 2014; Zhang et al. 2015). Esses dados reforcam que esse
MiRNA pode ser um novo biomarcador em potencial implicado na tumorigénese oral.
Independentemente os resultados encontrados abrem novas perspectivas de aplicacdes
clinicas sugerindo que alteracdes na expressao desse miRNA pode desempenhar papel no
desenvolvimento e progresséo do CCEO.

Os resultados encontrados em nosso trabalho ndo puderam ser comparados ao de
Lopes 2016, uma vez que foram utilizadas diferentes andlises, PCR em Tempo Real e
Sequenciamento Massivo de Alto Desempenho. O que permite mais investigagfes futuras,
no sentido de se obter amostras com CCEO para comparar os ACTS das amostras normais
com as de CCEO e determinar suas expressoes.

Em relagdo aos dados de usuarios sem cancer, em nosso estudo, ndo mostrou-se
diferencas estatisticas significativas entre os dois grupos (particular) e (publico). Desta forma
conclui-se que os fatores epigenéticos aos quais estes usudrios estdo expostos ndo foram
capazes de determinar diferencas entre eles, sendo as médias obtidas para os usuarios
oriundos do servigo particular de 1,3113555 de do servigo publico de 1,02328733 (n=100;
p=0,3897) (Figura 17).

No grupo particular, encontramos algumas amostras mais distantes da mediana, séo
elas a CPB 19, CPB 21, CPB 23 e CPB 33 com valores hipoexpressos em relacdo a
mediana e as amostras CPB10, CPB18, CPB32, CPB39, CPB44 e CPB45, com valores
hiperexpressos em relagdo a mediana. J& no grupo de usuérios oriundos do servigo Publico

podemos dizer que ndo encontramos as mesmas variacoes. Das 04 amostras que tiveram
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os valores mais hipoexpressos em relacdo a mediana, 03 fazem uso de bebida alcodlica, e
dois desses trés também fazem uso do cigarro e da canabis. Em relacdo as 06 amostras
que apresentaram valores mais elevados em relacdo a mediana, encontramos um fator
comum aos seis: todos possuem histérico familiar de céncer, alguns pelo lado paterno e
materno e cinco destes também ingerem bebida alcodlica.

Conclui-se que é preeminente o adensamento do tamanho amostral relacionado a
este miRNA para observarmos a correta analise de sua expressédo. E de igual forma, torna-

se necessaria a comparacao com individuos que apresentem cancer.

Figura 17. A figura abaixo ilustra um Box plot de comparacdo dos niveis de expressdo do

hsa-let-7c nos dois grupos de usuarios estudados.
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Fonte: Protocolos de pesquisa.

Para Costa et al. (2012), o cancer resulta do crescimento celular anormal ou da
perda da capacidade de apoptose destacando que muitos estudos demonstram que essa
regulacéo é controlada pelos miRNAs. O silenciamento ou a superexpressdo de miRNAs
especificos parecem ser fendmenos essenciais na iniciacdo e desenvolvimento do cancer,
porém ha uma incégnita se esta alteracdo € a causa ou consequéncia da patologia.

Normalmente os genes miRNAs que aparecem em niveis elevados em tecidos neoplasicos
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podem ser considerados oncogenes — “oncomirs”, que atuam promovendo o
desenvolvimento tumoral inibindo genes supressores tumorais e/ou genes que controlam a
diferenciagcéo celular e a apoptose. Em contrapartida, os genes miRNAs que apresentam
expressao diminuida em tecidos tumorais, sdo considerados genes supressores tumorais,
como € o caso da familia let-7, onde encontra-se o hsa-let-7c, que usualmente previnem o
desenvolvimento tumoral inibindo negativamente a expresséo de oncogenes e/ou genes que

controlam a diferenciacéo celular e a apoptose.
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Figura 18. Modelos dos mecanismos moleculares dos miRNAs envolvidos na patogénese do Cancer
NOTA: agem diretamente regulando o crescimento celular ou indeiretamente controlando a apoptose, tendo
como alvo fatores de transcricdo ou vias de sinalizagdo. Neste modelo ressaltamos o let-7 que funciona como

supressor tumoral (Zhang et al. 2007).

Gongalves (2016) relata que para cada tipo de tecido hd um padréo diferenciado da
expressao dos miRNAs. Assim, tipos diferentes de tumores mostram padrfes de expressao
de miRNAs distintos, normalmente associados a caracteristicas clinicopatologicas
especificas, devido a esta particularidade, possivelmente poderdo ser usados futuramente
como biomarcadores tornando-se uma poderosa ferramenta diagnéstica. Dessa forma, por

causa de suas provaveis fungdes de oncogenes ou genes supressores tumorais, seria
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possivel bloguear a expressao de miRNAs oncogénicos por meio de moléculas sintetizadas
artificialmente, ou promover a expressdo de miRNAs supressores tumorais silenciados no
cancer através de medicamentos.

Em 2004, Takamizawa e colaboradores perpetuaram, pela primeira vez, o valor
prognostico de miRNAs ao demonstrarem a diminuicdo da expressao de let-7 no cancro do
pulmdo bem como a sua associacdo a uma menor sobrevivéncia dos doentes, ou seja, a
hipoexpressdo deste miRNA, resultaria no agravamento da doenca. Os miRNAs que
constituem a familia let-7, inclui doze homélogos em humanos e estéo inseridos no grupo de
MiRNASs supressores tumorais. Normalmente regulam negativamente a expressdo das
isoformas do oncogene RAS (Santos 2016). Se um gene, como o let-7 sofre uma alteracéo
em sua expressdo em determinado tecido, as células podem se desenvolver fora de
controle, levando ao desenvolvimento da doengca. Uma diferenca importante entre
oncogenes e genes supressores do tumor € que 0s oncogenes resultam da ativagéo de
proto-oncogenes, enquanto que 0s genes supressores do tumor provocam cancer quando
eles sdo inativados (Souza et al. 2014).

Vargas et al. (2013), mostrou que no caso do cancer de pulméo, um dos mais
agressivos, foi constatacdo da diminuicdo ou hipoexpressdo do miRNA let-7 que tem como
funcdo, modular a agdo dos oncogenes RAS e MYCS8. Demonstrou-se também que a
superexpressdo desse miRNA resultava na inibicdo do crescimento do cancer. O let-7
reduzido associa-se a piores prognésticos de cancer de pulmdo e maiores chances de

metastase nos canceres de mama.
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6. CONCLUSOES

O objetivo principal deste trabalho foi associar as implicagbes socioeconémicas de
uma amostra da populacdo de Belém, com o perfil de expressdo do microRNA hsa-Let-
7c nos tecidos orais de pessoas sem cancer. Esta analise apoiou-se, portanto, em um
conjunto de variaveis socieconémicas analisadas a partir de informacdes fornecidas pelos
entrevistados e na expresséo diferencial do microRNA hsa-Let-7c. A amostra investigada
mostrou-se bastante heterogénea para as duas variaveis, mas apesar disso os valores de
expressao do microRNA hsa-Let-7¢c ndo apresentaram diferencas estatisticas, independente
da grande amplitude observada.

Tal fato pode ser reflexo da dificuldade em comparar os resultados a uma amostra
controle de individuos com cancer. Desta forma, sugere-se a realizagdo da comparagdo com
individuos com cancer, somado ao aumento do numero amostral, bem como a insercédo de
outros biomarcadores, para a melhoria dos resultados.

Tais fatores, deixam campo aberto para novos estudos, sempre na intencdo de
encontrar meios que possam auxiliar os profissionais a interferir precocemente a
enfermidade, o que resultaria em tratamentos menos invasivos e com melhores
prognésticos para o0 usuario evitando com isso as consequéncias que 0 cancer provoca na
vida das pessoas e da sociedade. Consideramos que isso s6 sera possivel com a busca de

maiores conhecimentos proporcionados por estudos e pesquisas exaustivas.
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APENDICES
APENDICE A — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Titulo do projeto: “Expressdo de MicroRNAs em Tecidos Bucais sem Cancer e suas
Implicagbes na Saude”” cujos resultados serdo utilizados na dissertacdo de mestrado do
programa de Pés-graduacdo em Antropologia da Universidade Federal do Para, para
obtencdo do grau em Mestre em Bioantropologia, da Universidade Federal do Para, da
discente Cristina Maria Duarte Valente, orientado pelo Profa. Dra. Andrea K. Campos
Ribeiro dos Santos, docente da UFPA. Este projeto tem como objetivo principal verificar a
associacao de mutagdes na molécula de microRNA, considerando os fatores ambientais na
susceptibilidade ao cancer. Vocé esta sendo convidado (a) a participar do projeto de
pesquisa acima citado. O documento abaixo contém todas as informagcBes necessérias
sobre a pesquisa que estamos fazendo. Sua colaboracdo neste estudo sera de muita
importancia para nds, mas se desistir a qualquer momento, isso ndo causara nenhum

prejuizo a vocé.

Eu, , residente
e domiciliado na , portador da
Cédula de identidade, RG e inscrito no CPF nascido
(a) em / / abaixo assinado (a), concordo de livre e espontanea

vontade em participar como voluntario (a) da “Expressdo de MicroRNAs em Tecidos Bucais
sem Cancer e suas ImplicacBes na Saude”, O participante da pesquisa fica ciente:

I) Os dados serdo coletados” nos municipios de Belém, no Estado do Para, em forma de
guestionario, O participante da pesquisa (ou voluntario da pesquisa) ndo é obrigado a
responder as perguntas realizadas no questionario de avaliacao;

II) A participagcdo neste projeto ndo tem objetivo de submeter vocé a um tratamento, bem
como nao causara a vocé nenhum gasto com relacdo ao material utilizado no estudo;

[lI) O participante da pesquisa (ou voluntario da pesquisa) tem a liberdade de desistir ou de
interromper a colaboracdo neste estudo no momento em que desejar, sem necessidade de
qualquer explicacdo; A desisténcia ndo causara nenhum prejuizo a sua saude ou bem-estar
fisico.

IV) A sua participacdo neste projeto contribuira para acrescentar a literatura dados
referentes ao tema, direcionando as ag¢fes voltadas para a promo¢do da saude e nao
causard nenhum risco a sua integridade fisica, psicolégica, social e intelectual;

V) O participante da pesquisa ndo recebera remuneracdo e nenhum tipo de recompensa
nesta pesquisa, sendo sua participacao voluntéria;

VI) O participante da pesquisa concorda que os resultados sejam divulgados em

publicag@es cientificas, desde que seus dados pessoais hdo sejam mencionados;
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VII) Essa pesquisa oferece riscos minimos aos participantes, porque os métodos, ou seja,
as préaticas podem ser minimizadas com informacdes e/ou orientagdes adequadas durante
todo o procedimento, cuja avaliagdo sera feita de forma individual, e por possuir
profissionais qualificados. E pode haver certo constrangimento ao responder aos
questionamentos, que serdo contornados com esclarecimentos sobre a pesquisa realizada.
Os participantes poderdo retirar-se a qualquer momento. Os pesquisadores responsaveis
pelo estudo irdo coletar informacdes sobre os participantes. Em todos esses registros um
cbdigo substituira o nome do participante. Todos os dados coletados serdo mantidos de
forma confidencial e asseguramos o sigilo sobre a participacdo dos voluntarios. As
respostas de cada participante serao lidas e interpretadas pelo autor da pesquisa. Os dados
obtidos serdo utilizados apenas para fins deste estudo cientifico. Porém, a identidade do
voluntario ndo sera revelada em qualquer circunstancia. O tempo de duracdo da pesquisa,
entre o inicio da coleta e a liberagdo dos dados, sera de um més.
VIIl) Essa pesquisa trard beneficios para a saude, uma vez que poderdo ser identificadas
as principais falhas que existem no atendimento ao paciente.
IX) O participante ter4d acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa para
esclarecimento de eventuais duvidas. O principal pesquisador € Cristina Maria Duarte
Valente.
X) O participante da pesquisa deverd rubricar todas as folhas do termo de consentimento
livre e esclarecido colocando sua assinatura na ultima pagina do referido termo. E o
pesquisador responsavel devera da mesma forma, rubricar todas as folhas do termo de
consentimento livre e esclarecido colocando sua assinatura na Ultima pagina do referido
termo.
XIl) Caso o participante da pesquisa desejar podera pessoalmente, ou por meio de telefone
entrar em contato com o Pesquisador responsavel para tomar conhecimento dos resultados
parciais e finais desta pesquisa.

( ) Desejo conhecer os resultados desta pesquisa.

() Nao desejo conhecer os resultados desta pesquisa.
Declaro que obtive todas as informacdes necessarias, bem como todos os eventuais
esclarecimentos quanto as duvidas por mim apresentadas. Desta forma autorizo a minha
participacdo na referida pesquisa cima citada.

Assinatura do participante:

Testemunha 1:

Nome / RG / Telefone

Testemunha 2:

Nome / RG / Telefone
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Responsavel pela Pesquisa: Cristina Maria Duarte Valente
Assinatura Pesquisador Responsével:

Contato do Pesquisador:

Universidade Federal do Para — UFPA

Instituto de Ciéncias Bioldgicas

Laboratorio de genética Humana e Medica

Rua Augusto Correa, sem numero. Bairro Guama
Telefone: (091) 992581909.

E-mail: cristinamvalente@yahoo.com.br (Cristina Maria Duarte Valente)
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APENDICE B — QUESTIONARIO

UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
PROGRAMA DE POS-GRADUAGCAO EM ANTROPOLOGIA
PROJETO: “EXPRESSAO DE MICRORNAS EM TECIDOS BUCAIS SEM CANCER E SUAS IMPLICACOES NA SAUDE”
INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS PARA IDENTIFICAGAO DE AMOSTRAS

FORMULARIO N°: DATA DA COLETA: / /

DADOS SOCIO-DEMOGRAFICOS

# NOME:

#IDADE: 01-18A30 oO2-30a50 03-50A70 o4-ACIMAde70.
# GENERO: 0 1- MASCULINO 0o 2- FEMININO
# LOCAL DE NASCIMENTO DO PAI:

# LOCAL DE NASCIMENTO DA MAE:

# SEU LOCAL DE NASCIMENTO:

# COMO VOCE CARACTERIZA SUA ORIGEM ETNICA: 0O 1- europeia O 2- asitica 0O 3-africana o 4-indigena o 5- miscigenada

O 6- ndo sei informar

# SE TEM ORIGEM MISCIGENADA, E POSSIVEL IDENTIFICAR ETNIAS PREVALENTES:

O 1-europeu/africano O 2- europeu/asiatico o 3- europeu/indigena O 4- indigena/asiatico o 5- indigena/africano o 6-
africano/asiatico o 7- europeu/africano/indigena o 8- ndo sei informar o 9- ndo sou miscigenado

# ESTADO CIVIL: o 1- casado (a) o 2- solteiro (a) o 3- vilvo (a) o 4- separado (a) o 5- divorciado (a) O 6- unido estavel

# ESCOLARIDADE: o 1- nenhuma O 2- ens. Fundamental completo O 3- ens. Fundamental incompleto o 4-ens. Médio
completo 0O 5- ensino médio incompleto O 6-ens. Superior completo O 7- ensino superior incompleto o 8- Pds-graduacgdo o
9- outro

# RESIDE EM? 00 1- Zona rural. 0 2- Zona urbana o 3- Comunidade indigena o 4- Comunidade quilombola.

# VOCE POSSUI ALGUM PLANO DE ASSISTENCIA MEDICA? o 1- N3o 0 2- Sim

# OCUPACAO: o 1- na agricultura, no campo, em fazenda ou na pesca. 0 2- na indUstria o 3- no comércio, banco ou outros
servigos 0 4- funcionario publico do governo federal, estadual ou municipal ou militar o 5-profissional liberal, professor ou
técnico do nivel superior o 6- trabalhador do setor informal, auténomo. (Sem carteira assinada) o 7- trabalha em casa, em

servigos (costura, cozinha, aulas particulares, etc.) o 8- no lar o 9-estudanteo 10- ndo trabalho

PADRAO VALOR- CRENGCA

# RELIGIAO/CRENCA: 0O 1- catdlica O 2- evangélica o 3- espirita O 4- umbanda/candomblé o 5- outra o 6- sem religido

# INTERFERENCIA DA RELIGIAO SOBRE UM PROVAVEL TRATAMENTO:

ol-sim 0O2-ndo O3-senteumvazio 0O 4- solicita assisténcia espiritual o 5- ndo aceita tratamento

ANAMNESE- PADRAO PERCEPCAO DE SAUDE- CONTROLE DE SAUDE

# PROBLEMAS DE CICATRIZACAO: o 1-sim ©2-ndo O 3-n3o sei

# ANEMIA: 01-sim O2-ndo 0O 3-nao sei

# HEMORRAGIAS: 0 1-sim 02-ndo 0O 3-nado sei
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# DIABETES: 0 1-sim O 2-ndo 0O 3-ndosei
# AFTAS: 0 1-sim 0O2-ndao 0O 3-naosei

# POSSUI DENTES QUEBRADOS OU PROTESES QUE MACHUCAM? o 1- sim O 2- ndo o 3- n3o sei

# MORDE AS BOCHECHAS OU LINGUA COM FREQUENCIA? 0 1- sim O 2-ndo O 3- n3o sei

# ALGUEM JA LHE DEU ALGUM DIAGNOSTICO DE CANCER? 0 1.Sim o 2. N3o

# HISTORICO DE CANCER NA FAMILIA? 0 1-irmdos O 2-pai ou mée o 3- lado materno o 4- lado paterno o 5- ndo tem O 6- ndo

sei informar

# LOCAL ACOMETIDO PELA DOENCA: 0 1. Pulmdo o 2. Intestino o 3. Estdmago o 4. Mama o 5. Colo de Utero (s6 para

mulheres) 0 6. Préstata (s6 para homens) o0 7. Pele o 8. Bucal/Oral 0 9. Outro o 10- nunca tive a doenga

HABITOS E COMPORTAMENTO

TABACO

# FUMA ATUALMENTE? o 1- sim 0 24 ndo #JA FUMOU ANTES? 0 1-sim 0 2- ndo

# COM QUE FREQUENCIA FUMA? O 1-1 vez por més ou menos O 2- 2- 4 vezes por més O 3- 2-3 vezes por semana O 4-4 ou

mais vezes por semana O 5- ndo fumo o 6- diariamente

# NOS DIAS EM QUE FUMA, QUAL A QUANTIDADE DE CIGARROS EM MEDIA? o 1-(1-2) o 2- (3-5) O 3- (6-9) o 4-(10-20) o 5-(

Mais de 20). O 6- zero
# DEIXOU DE FUMAR HA: 0 1-Menos de 6 meses O 2- mais de 6 meses 0 3- nunca fumei

ALcoolL
# VOCE BEBE CERVEJA, CACHACA, VINHO, VODKA, ETC? o 1l-sim 02-ndo 0O 3-socialmente

# COM QUE FREQUENCIA VOCE FAZ USO DE BEBIDAS ALCOOLICAS? o0 1- Nunca O 2- diariamente o 3- semanalmente o 4-

mensalmente o 5- anualmente

# NOS DIAS EM QUE BEBE, QUANTOS TIPOS DE BEBIDAS ALCOOLICAS BEBE, EM MEDIA?

01-(1ou2)o2-(3oud)o3-(50ub)ad-(7ou8) a5-(9, 10 ou mais) O 6- nenhuma
# HA QUANTO TEMPO DEIXOU DE BEBER BEBIDAS ALCOOLICAS? o 1- Menos de 6 meses O 2- mais de 6 meses O 3- nunca

bebi D4-ainda bebo
DROGAS
# FAZ USO DE ALGUM MEDICAMENTO? o 1-sim qual: 0 2-nao

# FAZ USO DE ALGUMA SUBSTANCIA ILICITA? o 1-sim qual: 0 2-ndo

HABITOS ALIMENTARES: (Semanal)

# come frutas/vegetais? 0 1- Nunca 0 2- uma vez O 3- duas a quatro vezes O 4- acima de quatro vezes

# Come Carne (bovina, suina)? o 1- Nunca 0 2- uma vez O 3- duas a quatro vezes 0O 4- acima de quatro vezes

# Come Peixe? 0 1- Nunca 0 2- uma vez 0O 3- duas a quatro vezes 0 4- acima de quatro vezes

# Laticinios? (Queijo, leite, iogurtes)? o 1- Nunca 0 2- uma vez O 3- duas a quatro vezes 0O 4- acima de quatro vezes

# Cereais (ex. pao, bolachas, cereais de colher, etc.)? o 1- Nunca 0 2- uma vez 0O 3- duas a quatro vezes 0 4- mais de quatro

vezes
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PADRAO COMPORTAMENTAL

# SE VOCE FICASSE DOENTE, A DOENCA O AFASTARIA DE: 0 1-trabalho 0 2- laser

o 3-familiares o 4- ndo afastaria




APENDICE C - ORCAMENTO

MATERIAIS DE CONSUMOS

CUSTOS (R$)

Nugard.

Escovas para o raspado de bochecha 300 unidades 14,00
Eppendorf ou tubos criogénicos de 1,5 a 2ml (Armazenamento 140,00
em freezer —86°C) -300 unidades
Mascara descartavel 5 cx 40,97
Ampicilina 2g 30,00
RNA later 50,44
Agua DEPC 478,00
Luva Cirurgica Estéril — SUPERMAX 279,80
Trizol Ls 900,00
5,00
Sonda let 7c
Enddgenos RNU24
Canetas 25,00
Encadernacao 9,00
Etiquetas adesivas 1,90
Impressdes 280,00
Luvas sem talco, caixa com 100 unidades tamanho M, Marca 30,00

Kit - High Pure RNA Isolation Kit

Indianapolis, IN, USA)

(Roche Diagnostics,

Kit especifico para RNA - Qubit® RNA-Assay Kit (Life




Technologies, CA, USA),

Agua DEPC

Kit TruSeq Small RNA core solution (lllumina®, Inc, US)

Kit TruSeq small RNA Indicies (lllumina®, Inc, US)

Tubos de polipropileno de 0.2 mL

Pen-drive 4 gb 72,00
Ponteiras sem barreira 05-10 uL (curta), transparente, livre de

DNase, Rnase e pirogenios, pacote com 1.000 unidades Marca 276,00
Kasvi.

Ponteiras sem barreira 100 Ul, Marca Kasvi. 138,00
Ponteiras sem barreira 100-1000 uL (curta), transparente, livre

de DNase, Rnase e pirogenios, pacote com 1.000 unidades, 134,00
Marca Kasvi.

Ponteiras sem barreira 1-200 uL (curta), transparente, livre de

DNase, Rnase e pirogenios, pacote com 1.000 unidades, Marca 184,00
Kasvi.

Rack para armazenamento de microplaca de 96 pocos ou 96

tubos de PCR de 0,2 mL, tampa com dobradica, dimensdes de 160,00
130x98x33 mm, Marca Kasvi.

Rack para transporte e armazenamento de 80 microtubos, tipo

eppendorf, de 1,5 a 2,0 mL, em freezer ou geladeira, formato 140,00
retangular, sem tampa, Marca Kasvi.

Taq polimerase 500 unid, Marca Life. 400,00
TagMan — Universal PCR Master Mix, 1x5ml, Marca Life. 2.938,00
Tubo de polipropileno autoclavavel, tipo falcon 15 mL, fundo 60.00

conico, tampa rosqueavel, pacote com 50 unid, Marca Cral.
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Xerox 460,00
SERVICOS
Transporte 145,90

TOTAL
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APENDICE D — CRONOGRAMA
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2015 2016 2017
Elaboracéo do projeto de pesquisa. X
Reviséo da literatura X X X
Leitura, resumos de artigos. X X X
Construcéo do projeto a luz das orientacées do professor X X X
orientador.
Elaboracgéo dos capitulos X
Entrega ao Comité de ética para apreciacao e aprovacao X
da pesquisa.
Coleta dos dados. X
Qualificacéo X

Construgéo do banco de dados

Andlise genbmica

Andlise estatistica

Interpretacdo dos resultados

Publicagéo artigo cientifico

Defesa

X X X| X| X| X
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ANEXO 1

UFPA - INSTITUTO DE
CIENCIAS DA SAUDE DA %"’“"“‘
UNIVERSIDADE FEDERAL DO

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Expressao de MicroRNA em Cancer nos Tecidos Bucais Sadios
Pesquisador: cristina maria duarte valente

Area Tematica:

Versado: 2

CAAE: 56822516.1.0000.0018

Instituigao Proponente: Instituto de Ciencias Bioldgicas

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 1.906.415

Apresentagao do Projeto:

Os casos de cancer tém aumentado de maneira significativa em todo o mundo,configurando-se, na
atualidade, como um dos mais importantes problemas de saude publica mundial (Guerra MR, et al; 2005). O
Brasil devera registrar em 2016 (valida também para 2017), 596.070 novos casos de cancer. Entre os
homens, sdo esperados 295.200 novos casos, e entre as mulheres, 300.870. A informacdo € do Instituto
Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), que anuncia as estimativas nacionais e regionais
de casos novos da doenca (INCA, 2015). Em forno de 90% das pessoas com cancer de boca ou garganta
fumam cigarros, cachimbos, charutos ou mascam fumo (Hakkinen J, et al, 2005). O consumo de bebidas
alcodlicas aumenta consideravelmente o risco de um fumante desenvolver cancer de boca ou garganta.
Entre 75% e 80% dos pacientes com a enfermidade bebem muito. Mais de 30% dos pacientes com cancer
nos labios trabalham ao ar livre em fun¢6es normalmente associadas a

exposicao aos raios solares prolongada (INCA, 2014). Acredita-se que o uso de dentaduras, pontes ou
coroas mal adaptadas sejam um fator de risco para o cancer bucal. Os microRNAs sdo segmentos
endogenos e ndo codificantes de RNAs curtos [cerca de 17 ~ 24 nucleotideos (nt) ], que tem por funcéo
regular a expressdo dos RNAs mensageiros alvo (mRNAs) a nivel pos-tanscricional (Bartel, 2004). Estdo
envolvidos em processos cruciais dentro da célula, tais como diferenciagdo celular, proliferacdo e apoptose.
Portanto supde-se que eles contribuem nos mecanismos de
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Continuagdo do Parecer: 1.006.415

oncogénese, podendo funcionar como supressores de tumor ou oncogenes, dependendo de seus genes
alvo (Ambos, 2003). Propde-se a hipdtese que a heterogeneidade da populacao da cidade de Belém no
estado do Para potencialize os riscos em desenvolver o Cancer quando associado aos fatores ambientais
locais e um maior conhecimento sobre tais fatores facilitara o diagnostico precoce e predisposi¢cdes desta
enfermidade resultando em uma conduta profissional mais eficaz e adequada. O trabalho visa verificar a

associagéo de mutacdes nos microRNAs, considerando os fatores ambientais na susceptibilidade ao cancer.

Tentaremos também identificar o perfil socio epidemiologico dos individuos com cancer; identificar as
alteracdes moleculares presentes na molécula do microRNA; identificar os marcadores informativos de
ancestralidade presente nos individuos com e sem cancer e avaliar a relacdo gene-ambiente.

Objetivo da Pesquisa:

Objetivo Primario:

Caracterizar o perfil de expressdo de microRNAs em tecidos orais sem cancer considerando os fatores
ambientais.

Objetivo Secundario:

- Identificar o perfil socio epidemiologico dos participantes do projeto;

- Identificar a expressao diferencial nos microRNAs dos participantes do projeto;

- Identificar os marcadores informativos de ancestralidade dos participantes do projeto;

- Identificar a relacao gene-ambiente;

- Correlacionar o perfil antropolégico com o perfil da ancestralidade gendmica e possiveis implicacdes na
saude humana.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Esta pesquisa oferece riscos minimos aos participantes, que poderao retirar-se a qualquer momento. As
pesquisadoras responsaveis pelo estudo coletardo informacdes gerais sobre os participantes. Em todos os
registros, um coédigo sera substituido pelo nome do participante. Todos os dados coletados serdo mantidos
de forma confidencial, assegurando o sigilo sobre a participacdo dos voluntarios. As respostas de cada
participante serdo

lidas e interpretadas pelas autoras da pesquisa. Os dados coletados serdo utilizados apenas para fim de
estudo cientifico. Os dados também poderdo ser usados em publicagcdes cientificas sobre o assunto
pesquisado. Porém, a identidade do informante ndo sera revelada em qualquer circunstancia. O tempo de
duracdo da pesquisa, entre o inicio da coleta e a liberacdo dos dados, sera de dois anos. Ninguém sera
obrigado a
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participar da pesquisa, assim como pode deixa-la no momento que desejarem, pois ndo havera prejuizo
pessoal por esta causa. Ndo havera nenhum tipo de despesa na pesquisa, assim como ndo havera
nenhuma forma de pagamento pela participacdo. A participacdo na pesquisa sera

sigilosa, isto significa que, somente as pesquisadoras ficardo sabendo da participacdo dos voluntarios. Os
dados utilizados serdo usados exclusivamente neste trabalho, sem a identificac&o individual do participante,
que tera acesso as profissionais responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais davidas. A
principal pesquisadora & o discente Cristina M. Duarte Valente, que podera ser enconfrada na Universidade
Federal do Para, campus Alcindo Cacela, 287, 66.060-902, Guama, Belém(PA).

Beneficios:

Essa pesquisa trara beneficios para a comunidade e para os profissionais da area da saude que trabalham
com o oncologia.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
O Protocolo apresentado dispde de metodologia e critérios definidos conforme resolucdo 466/12 do
CNS/MS.

Consideragoes sobre os Termos de apresentacao obrigatoria:
Os termos apresentados contemplam os sugeridos pelo sistema CEP/CONEP.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagodes:
Diante do exposto somos pela aprovacdo do protocolo. Este € nosso parecer, SMJ.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacdo
Informacdes Basicas | PB_INFORMACOES_BASICAS DO_P | 26/09/2016 Aceito
do Projeto ROJETO_650095.pdf 20:22:15
Projeto Detalhado / | projeto_mestrado_plataformabrasil.doc | 26/09/2016 |cristina maria duarte | Aceito
Brochura 20:21:09 |valente
Investigador
Outros Termo_compromisso_pesquisador._pdf 31/03/2016 |Milene Raiol de Aceito
13:25:21 | Moraes

Outros Declaracao_isencao_onus.pdf 31/03/2016 |Milene Raiol de Aceito
12:54:41 | Moraes

Outros Carta_de_encaminhamento_ao_cep.pdf| 31/03/2016 |Milene Raiol de Aceito
00:21:01 |Moraes
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Outros Termo_de_consentimento_instituicao.pd| 31/03/2016 |Milene Raiol de Aceito
f 00:19:49 |Moraes

TCLE/ Termos de | TCLE.pdf 31/03/2016 |Milene Raiol de Aceito

Assentimento / 00:04:07 |Moraes

Justificativa de

Auséncia

Outros Curriculum_Lattes.pdf 29/01/2016 |Milene Raiol de Aceito
20:23:22 | Moraes

Orcamento Orcamento.pdf 29/01/2016 [Milene Raiol de Aceito
20:22:26 |Moraes

Cronograma CRONOGRAMA .pdf 29/01/2016 |Milene Raiol de Aceito
20:21:59 | Moraes

Folha de Rosto Folha_de_rosto.pdf 29/01/2016 |Milene Raiol de Aceito
19:46:34 | Moraes

Outros Questionario.pdf 29/01/2016 |Milene Raiol de Aceito
19:43:13 | Moraes

Declaracao de Aceite_Orientador.pdf 29/01/2016 |Milene Raiol de Aceito

Pesquisadores 19:40:12 | Moraes

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Néo

BELEM, 03 de Fevereiro de 2017

Assinado por:
Wallace Raimundo Araujo dos Santos
(Coordenador)

Enderego: Rua Augusto Corréa n° 01-Si do ICS 13 - 2° and.

Bairro: Campus Universitario do Guama CEP: §6.075-110
UF: PA Municipio: BELEM
Telefone: (91)3201-7735 Fax: (91)3201-8028 E-mail: cepccs@ufpa.br

Pagina 04 de 04

113



