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PREFACIO

A saude coletiva € um campo da saude publica que se concentra na promogao da
saude e na prevencao de doengas em populag¢des. No Brasil e em Portugal, a saude coletiva
€ um tema de grande importancia, dada a relevancia dos problemas de saude publica nos
dois paises.

O Brasil e Portugal compartilham alguns desafios comuns na area da saude coletiva,
como: desigualdades sociais, envelhecimento populacional e doengas cronicas nao
transmissiveis. Apesar dos desafios, o Brasil e Portugal também tém feito progressos na
area da saude coletiva, por meio da ampliacéo do acesso a saude no Brasil, com o Sistema
Unico de Saude (SUS) e em Portugal, com o Servico Nacional de Saude (SNS).

O Brasil e Portugal tém uma longa histéria de cooperagao na area da saude. Em
2023, os dois paises assinaram um acordo de cooperacdao em saude coletiva. O acordo visa
promover a cooperacao entre os dois paises em areas como: pesquisa e desenvolvimento,
formacgao profissional e troca de experiéncias. A cooperagao entre o Brasil e Portugal na area
da saude coletiva tem o potencial de contribuir para a melhoria da saude das populacoes
dos dois paises.

Em nossos livros selecionamos um dos capitulos para premiagdo como forma de
incentivo para os autores, e entre 0os excelentes trabalhos selecionados para compor este
livro, os capitulos que receberam mengao honrosa foram listados abaixo.

1° Lugar: Capitulo 96, intitulado “REFLEXOES SOBRE A TERMINOLOGIA DA SAUDE DA
PESSOA SURDA NO BRASIL E EM PORTUGAL: ACESSO AS CAMPANHAS DE SAUDE”.

2° Lugar: Capitulo 136, intitulado “MAPEAMENTO E CARACTERIZAGAO DA AREA DA
ENFERMAGEM NOS PROGRAMAS DE RESIDENCIA MULTIPROFISSIONAL EM SAUDE
COLETIVA DO NORDESTE BRASILEIRO”.

3° Lugar: Capitulo 91, intitulado “JOGO DIDATICO “BACTERIOPOLY”: PERCEPCOES
SOBRE BACTERIAS DE IMPORTANCIAMEDICAE ORIENTACOES EM SAUDE PUBLICA”.
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RESUMO: A Leucemia mieloide aguda (LMA) € uma doenga caracterizada pela proliferagao
de células mieloides de forma desordenada, causando heterogeneidade em sua morfologia,
podendo acometer a nivel molecular também, segundo os autores Zago et al. (2013).
Isso ocorre devido a um bloqueio na diferenciacao celular. A avaliacdo dos marcadores
moleculares tem importancia para a identificacao do tipo de gene que foi afetado e assim
descobrir uma forma de tratamento adequado ao paciente. A incidéncia de casos em sua
maioria ocorre em idosos e criangas, podendo afetar adultos também com uma prevaléncia
menor. Com o decorrer dos anos, os métodos de diagndstico tém evoluido muito, ficando
cada vez mais sofisticados e precisos, sua compreensao é fundamental para indicar o
exame correto ao paciente que se desconfia estar com a LMA. Onde sera analisado qual
neoplasia e gene estao afetando. Portanto, de acordo com a sensibilidade de cada um
desses métodos podem ter uma fungdo importante em diagndsticos de forma especifica,
enquanto outros necessitam de uma destreza para a interpretagao do laudo. Assim, sendo
utilizado para auxiliar no acompanhamento do paciente, em que as técnicas apresentadas
visam a evolugao ou remissao, e o seu tratamento mais eficaz.

PALAVRAS-CHAVE: FTL3. Mutagao. Testes moleculares.

ABSTRACT: Acute myeloid leukemia (AML) is a condition characterized by the proliferation
of myeloid cells in a disordered manner, causing heterogeneity in their morphology, potentially
affecting the molecular level as well, according to the authors Zago et al. (2013). This occurs
due to a blockage in cellular differentiation. The evaluation of two molecular markers is
important for identifying the type of gene that was affected and thus discovering a form of
treatment suitable for the patient. Most cases occur in children and children and may also
affect adults with a lower prevalence. Over the past two years, diagnostic methods have
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evolved significantly, becoming increasingly sophisticated and precise, their understanding
is essential to indicate the correct examination of a patient suspected of having AML.
Where it will be analyzed which neoplasia and gene is affecting. Therefore, according to the
sensitivity of each of these methods, we can play an important role in diagnoses specifically,
while others require skill to interpret the report. Thus, being used to assist in the patient’s
accompaniment, the techniques presented aim to evolve or remiss, and their treatment is
more effective.

KEY-WORDS: FTL3. Mutation. Molecular tests.

INTRODUGCAO

A leucemia mieloide aguda (LMA) é uma doenga precursora de células
hematopoiéticas, cujo causa diversas alteragbes morfolégicas e moleculares, assim
causando heterogeneidade delas. Segundo os autores Zago et al. (2013), entre as
leucemias, é uma das mais agressivas devido ao grande numero de células jovens que a
medula éssea passa a produzir, causando apoptose das células ou até mesmo o bloqueio
da diferenciacao celular.

Martins e Falcao (2000) explicam que geralmente a LMA afeta mais os adultos, em
cerca de 80%, enquanto em criangas tem uma taxa mais baixa, chegando a 20% dos
casos. De acordo com Zago et al. (2013), os sintomas mais comuns sao: fadiga, fraqueza e
palidez, podendo ocorrer devido a anemia que também pode gerar nesse paciente. Porém
como essa anemia é devido a um cancer, nao afeta os niveis de hemoglobina, pois so6 afeta
diretamente suas células geneticamente. Diante disso existem diversos tipos de LMA que
afetam genes diferentes.

Segundo a OMS (2017), para a classificagdo das neoplasias mieloides se da através
da analise morfologica das células, sendo realizada aspirados de médula 6ssea ou coleta
do sangue periférico, para obter qual a porcentagem de blastos, sua maturagdo e grau
em que o paciente estd naquele momento. E no do diagndstico é feito imunofenotipagem,
imunocitoquimica, citogenético e estudos moleculares para a verificar o tipo de linhagem,
qual sua possivel progressao

Newell e Cook (2021), o fator ambiental como exposi¢ao a radiagao atémica, também
pode ser outro fator de risco importante. Moradores de Hiroshima e Nagasaki que foram
expostos a radiagédo e sobreviveram no final da Segunda guerra mundial, aumentando os
riscos de desenvolverem a LMA e consequentemente diminuiram sua expectativa de vida.
Mesmo apo6s 55 anos, ainda surgem casos da neoplasia relacionados a exposigéo toxica
da bomba. E relatado também que para o diagnéstico é utilizado amostras do aspirado de
medula 6ssea, sangue periférico ou biopsia de MO e realiza-se uma eletroforese capilar
PCR semiquantitativa para avaliagcdo genética, enquanto a citometria de fluxo é utilizada
apos o término do tratamento que sera avaliado o nivel de remissao da patologia.
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Prada-Arismendy et al. (2016) destacam que para o diagnostico também pode
ser utilizado exames especificos como os de imunofenotipagem e imunocitoquimica. E
salientado também que sua variabilidade diagndstica é muito grande e com isso a forma
de tratamento muda de paciente para paciente, menos de 50% dos casos conseguem
sobreviver e entre os idosos somente 20% conseguem sobreviver por volta dos dois anos
apos a descoberta da patologia.

.Schilithz et al. (2019) de acordo com os autores a média de casos de LMA em idosos é
acima dos 60 anos, e segundo eles 0 sexo masculino teve a maior predominancia de casos
em relagdo ao sexo feminino, principalmente logo apdés os 50 anos de idade. Segundo
Schilithz et al (2020), os dados estatisticos do INCA acerca do numero de novos casos de
leucemia por ano, chegam em torno de 5.920 para homens e 4.890 para mulheres, sendo
assim sdo 5,67 novos casos (homens) e 4,56 (mulheres) a cada 100 mil habitantes. Segundo
Infante et al. (2017), o diagnodstico LMA vem de acordo com sua alteragc&o genética, podendo
afetar fatores epigenéticos, de poro nuclear ou até fatores da transcrigdo hematopoiética.

O artigo se destaca por produzir a importancia dos marcadores moleculares, levantar
informagdes sobre alguns tipos de biomarcadores genéticos, discutir a importancia do
diagndstico precoce e prognostico da LMA, utilizando dos artigos para revisédo de literatura
e dos métodos de rastreio dos marcadores moleculares utilizados no tratamento dos
pacientes oncoldgicos.

OBJETIVO

Apresentar os marcadores moleculares FTL3 e NPM1, observar como se modificam
geneticamente e os métodos diagnosticos e prognodsticos da LMA.

METODOS

A presente pesquisa foi fundamentalmente produzida dentro dos padrdes de pesquisa
integrativa, realizada a partir de artigos publicados em bancos de dados oficiais, sendo
realizada de forma descritiva e independente. Resume-se que foi possivel realizar a analises
de topicos sobre as caracteristicas, epidemiologia, métodos diagndsticos e progndsticos
sobre o tema. Os dados metodologicos consistiram em revisdo bibliografica integrativa
da literatura, sendo pesquisados através dos bancos de dados oficiais do PubMed e
ScienceDirect, considerando os anos de 2015 a 2021.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Conforme a literatura de Zago et al. (2013), a leucemia mieloide aguda (LMA) é uma
desordem genética que afeta as células hematopoiéticas na medula 6ssea, causando a
heterogeneidade das células, ou seja, nessa neoplasia ocorre uma proliferacdo exacerbada
de blastos, que sdo células imaturas sem funcionalidade. Essa disfuncdo nas células
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da linhagem mieloide pode causar baixa imunidade e anemia devido serem de mesma
linhagem, a medula éssea passa trabalhar de forma descompensada, causando também
uma baixa producdo de hemacias. Visto que alguns tipos podem causar e pode afetar
outros orgaos e tecidos.

Prada-Arismendy et al. (2016) relatam que € importante saber sobre o perfil epigenético,
para assim saber qual genoma esta sendo afetado e se pode afetar a expressao genética do
DNA. A descoberta na fase inicial da LMA pode influenciar muito. O progndstico através das
anormalidades moleculares e seus resultados citogenéticos tém sido de bastante relevancia
para identificar as taxas de remissdo completa, as chances de recidiva, sobre estar livre da
doenga e até mesmo sobre o acometimento a nivel global. Podendo ser identificado trés
grupos de risco: favoravel, intermediario e baixo.

Foram encontradas quatro mutagées em genes que podem desenvolver a leucemia
mieloide, cada um deles tem uma funcao diferente no organismo, alguns atuando de
maneira solo ou através de uma dupla. A forma como se comportam quando ocorre alguma
alteracao genética, qual seu possivel diagndstico e progndstico que serdo o destaque do
artigo.

De acordo com Helman et al. (2010) o FTL3 pode desenvolver uma mutagao que
chega a alterar a tirosina-quinase, dessa forma causa o bloqueio da diferenciagéo celular
desencadeando a patologia. Lagunas-Rangel et al. (2015), descrevem que o FTL3
€ uma proteina formada por 24 éxons e é localizado no cromossomo 13g12, contendo
993 aminoacidos e é um receptor ligado a membrana. A expressao do FTL3 ocorre em
precursores mieloides jovens e linfoides CD34+, podendo ser encontrado no baco, figado,
timo entre outros 6érgaos, com o passar das expressoes ele vai se perdendo gradualmente.
O FTL3 é um monémero que reside na membrana celular, essa sua forma impede que
ocorra sua ativagado e quando se liga a sitios especificos cria locais de acoplamento para
proteinas transdutoras que ativam varias vias de sinalizacao celular.

Segundo Infante et al. (2017), no gene FTL3 existem duas categorias consideradas
importantes, o FTL3-ITD e o FTL3-TDK. Acomecar pelo FTL3-TDK que tem um progndstico
melhor, baixa recidiva da LMA e maior expectativa de vida. Cabrera et al. (2021)
complementam que o FTL3-ITD tem uma alta taxa de recaidas e menor expectativa de vida,
necessitando até de quimioterapia intensiva ou transplante alogénico de células tronco.

Lagunas-Rangel et al., (2015) complementam que o FTL3 é uma proteina quinase
receptora e de classe lll, que possui 24 éxons e que em cada regido dela ocorrem
acoes diferentes. O éxon 1 da o sinal para o processo de transcricdo, enquanto do 2 ao
12 sao codificados os dominios dos tipos de imunoglobulina, 13 e 14 sado codificadas
respectivamente as regides transmembrana e justamembrana. O éxon 18 é um sitio de
insercao ja codificado que fica entre os éxons 15 ao 17 e 19 ao 22, que sao primers de
dominio quinase. O terminal C é o ultimo local a ser codificado. A mutagdo do FTL3-ITD
ocorre na regiao de justamembrana no entre os éxons 14 e 15, nesse caso o impedimento
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estérico que bloqueia a dimerizagao € eliminado, ja o FTL3-TKD estabiliza a forma ativa da
proteina, sua mutagao ocorre no éxon 20. Abaixo temos o exemplo na figura 1:

Figura 1 - Representagao do local de mutagao do FTL3.
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Fonte: Lagunas-Rangel et al., (2015).

De acordo com Licinio e Silva (2008), o NPM1 ou nucleofosmina, como € conhecido,
€ uma fosfoproteina com fungao de controle de ploidias celulares e estabilidade genética,
processo do RNA ribossomal e reparacdo do DNA, condensagao e descondensacao da
cromatina, duplicagdo do centriolo e resposta a estresse e radiacao UV. Cerca de 35% dos
pacientes de LMA possuem essa mutacdo no gene NPM1, tornando-se a mais frequente
das demais.

Falini et al. (2020) definem que o NPM1wt é uma proteina encontrada em nucleos,
visto como uma acompanhante, ela é ativa como um oligbmero. Amutagdo do NMP1 é muito
comum em adultos com LMA, em cerca de 30% dos casos. A nucleofosmina (NMP1wt) em
seu estado normal faz o transporte de proteina multifuncional com localizacdo nucleolar
proeminente entre nucleo e citoplasma, entretanto, quando ocorre a mutacao tem-se a
deslocacao defeituosa citoplasmatica do NPM1 mutante. O NMP1wt e o NPM1 mutante,
ambos compartiiham a mesma estrutura, porém, diferem na regido terminal C, pois as
regides W288 e W290 tem fungao de deixar sua estrutura globular e com 3 hélices, enquanto
no gene mutante, ndo ha expressao estrutural na regido. Na figura 2 esta a representagao
das mutacdes do NPM1.
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Figura 2: Representacdo da mutagdo do NPM1.
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Fonte: Falini ef al. (2020)

Pollyea et al. (2020), segundo eles foram analisadas amostras de 565 pacientes,
dentre eles 429 foram reportados para analises genética, sendo utilizado sangue periférico
e aspirado de medula 6ssea para realizagao de citometria de fluxo, cariétipo convencional
e FISH. Desses pacientes, 89 foram analisados no sangue periférico e 346 ficaram
para analises da medula 6ssea. Decorreram as mais frequentes mutagdes: FTL3-ITD
(87,9%), NPM1 (79,1%), FTL3-TKD (77,9%) e os resultados sao consistentes segundo
o National Comprehensive Networkc. E de 278 pacientes analisados sem anormalidades
mielodisplasica citogenética, leucemia promielocitica aguda ou CBF-AML.

Segundo Falini et al. (2020) de acordo com os autores, o diagnostico diferencial do
NPM1 é detectado através do aspirado da medula 6ssea, em que o diagnostico é a com
presenca de blastos acima de 20%. Essa mutagdao pode apresentar clusters do NPM1
em blastos citoplasmaticos positivos, o que indica a deteccdo da LMA de forma precoce.
A imunohistoquimica pode detectar o NPM1 no citoplasma mais facilmente e se torna de
dificil diagndstico em ensaios moleculares devido a disponibilidade limitada do tecido para
analise.

Prada-Arismendy et al. (2016) mencionam que o NPM1 e tem diagnéstico favoravel
quando encontrado sozinho, a taxa de remissao chega em torno de 90% e sua taxa de
sobrevivéncia fica por volta dos 60%. No caso da mutagdo FTL3-ITD com seu cariétipo
normal, os pacientes podem apresentar uma resisténcia ao tratamento quimioterapico e
ainda tem uma probabilidade muito grande de uma recidiva com baixa sobrevida.

Chen e Cherian (2017) complementam que para o principal diagndstico diferencial com
FTL3 e/ou NPM1 da-se pela baixa expressao de HLA-DR com diferenciagdo monocitica em
que ocorre na maioria dos casos ou até mesmo através da nao expressao do CD34 junto
ao HLA-DR. Em cerca de um tergo dos pacientes adultos com LMA é encontrado a mutagao
do NPM1, no diagnéstico por imunofenotipagem seus antigenos marcadores expressos
sdo o Mieloperoxidase, CD13 e 14, sem expressao do CD34. Algumas translocagdes ou
inversodes incluem os genes FTL3-ITD, CEBPA e NPM1 em que todos eles séo identificados
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com prognostico significante e cariétipo normal.

Cabrera et al. (2021) corroboram que aqueles que tém a mutagédo no gene FTL3-ITD
e NPM1 tem um diagndstico ainda mais desfavoravel, do que a de quem possui alteragdes
génicas em NMP1 e FLT3-TKD ou somente o NPM1. Através desses marcadores pode-
se analisar a gravidade da patologia ou monitora-la, utilizando de técnicas de RT-qPCR,
imunofenotipagem por meio da citometria de fluxo e o método de citogenética e hibridizagao
in situ (FISH). Ambos muito aplicados principalmente em pacientes com remissao da
doenga e para esses casos o transplante de células-tronco hematopoiéticas halogénicas
pode prevenir outra remissdo da LMA, no entanto, tem-se o risco de morbimortalidade alto.
Entdo, somente é indicado para pacientes com um nivel de risco médio a elevado. George
e Bajel (2021), os autores explanam que o método de FISH ou cari6tipo pode apresentar
anormalidades no sequenciamento de préxima geragao através de duas mutagdes distintas,
uma delas € o FTL3.

Rezaeli et al. (2017) evidenciam que para o diagnostico realizado a analise de
aspirados de medula 6ssea ou sangue periférico, é feita a realizacdo do RT-gPCR para a
leitura das mutagdes do FTL3-ITD, FTL3-TKD e NPM1 que sao utilizados seus respectivos
éxons, sendo um deles um primer reverso. Os resultados dos exames nao apresentaram
diferengas significativas entre os sexos femininos e masculinos ou entre a idade média
dos pacientes, referindo-se a mutacbes NMP1 e FTL3-ITD. A prevaléncia diagnéstica dos
genes respectivamente sdo: FTL3-ITD 25,9%, FTL3-TKD 5,9% e NPM1 20,8%.

CONSIDERAGOES FINAIS

Conclui-se que sobre o diagndstico e prognéstico para LMA sao de fato complexos
e de alto custo, porém, sao essenciais para uma boa investigacdo e para um tratamento
adequado. As dificuldades enfrentadas nos anos 90 serviu para que esses métodos
utilizados hoje em dia ficassem cada vez mais sofisticados e precisos. E através desse
estudo observou-se que nem todos os testes serao efetivos da mesma forma para todos,
mostrando que certos genes se sobressaem melhor em alguns exames do que outros.
Algumas mutagdes se mostraram mais complexas no diagnostico, como a FTL3-ITD, que
junto com a NMP1 tem grande chance de recidivas, causando assim uma piora no paciente.

Embora se note que existem alguns diagndsticos que, apesar de sofisticados como é
o caso dos testes genéticos RT-PCR e FISH, ainda apresentam um custo elevado. No caso
do RT-PCR, ele pode descobrir a maior parte das leucemias apresentadas, e o auxilio do
FISH também pode ser utilizado para identificar melhor anormalidades e até mesmo analisar
em geracgdes futuras. O método Sanger, € utilizado apenas para casos de recidiva, ainda
€ um dos exames mais caros do momento e complexos para ser analisado, se fazendo
necessario um profissional experiente para executar o teste. Dessa forma dificulta o acesso
da populagéo, pois € geralmente encontrado em grandes hospitais localizados em capitais.
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puerpério 380, 387, 389, 393, 396, 408, 410, 413, 414, 447, 910, 1337

Q

qualidade da saude 387

qualidade das experiéncias sexuais 638, 641

qualidade das refeicdes 1219

qualidade de vida 76, 80, 81, 86, 87, 88, 102, 112, 114, 170, 236, 241, 249, 279, 280,
281, 298, 303, 335, 343, 354, 390, 417, 427, 429, 431, 448, 453, 521, 525, 526, 528,
530, 531, 532, 535, 536, 540, 541, 543, 544, 545, 548, 550, 566, 568, 590, 620,
639, 647, 665, 676, 899, 900, 904, 911, 1061, 1062, 1063, 1064, 1065, 1066, 1108,
1111, 1112, 1128, 1131, 1170, 1171, 1191, 1195, 1197, 1214, 1216, 1236, 1243, 1244,
1248, 1249, 1282, 1295, 1296, 1298, 1340, 1351, 1361, 1391, 1392, 1393, 1394

qualidade do sono 374, 376, 380, 1061, 1064

questdes de género 1099

R

Rastreamento 434

Reabilitacdo 1292, 1293

Recém-nascido 323, 325

Receptores de estrégenos 463

Regionalizagdo da saude 1117

relacdo mae-bebé 382, 383, 386

Rendimento escolar 276

residéncia 199, 202, 208, 209, 220, 246, 249, 483, 485, 487, 493, 494, 568, 684, 922,
1259, 1260, 1269, 1271, 1275, 1276, 1277, 1278, 1282, 1286, 1289, 1304, 1321,
1322, 1324, 1325, 1326, 1331, 1332, 1334, 1336, 1341, 1343

resisténcia bacteriana 149, 151, 152, 156, 884

Resisténcia hormonal 463

resisténcia insulinica 270, 367, 368

resisténcia microbiana 149

resposta imunologica 417, 419, 458, 459

Revisao sistematica 276, 600, 895, 1061, 1064

rotas tumorais 470

S

sabedoria ancestral 506

saneamento 61, 108, 235, 236, 238, 240, 241, 242, 243, 585, 586, 710, 711, 888, 1202,
1207, 1350, 1351

Saneamento basico 234

sarampo 154, 178, 179, 180, 182, 183, 184, 185, 607, 610, 612

SARS-CoV-2 53, 54, 55, 59, 491, 691, 1167, 1168, 1203, 1208

Saude 52, 54, 57, 58, 65, 66, 67, 79, 80, 82, 83, 84, 86, 87, 88, 89, 93, 98, 99, 100, 102,
103, 109, 110, 111, 113, 114, 115, 116, 117, 118, 119, 120, 121, 122, 125, 126, 129,
131, 132, 134, 138, 140, 142, 143, 147, 148, 150, 157, 160, 167, 168, 169, 170, 171,
172,173,175, 176, 177, 179, 180, 184, 186, 187, 188, 194, 197, 198, 199, 204, 205,
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207, 209, 215, 216, 218, 219, 220, 224, 228, 231, 234, 235, 239, 242, 245, 249, 252,
260, 261, 262, 263, 264, 266, 271, 273, 274, 283, 284, 287, 294, 296, 312, 314, 319,
320, 321, 322, 325, 330, 342, 343, 345, 346, 347, 351, 353, 362, 368, 369, 382, 387,
388, 389, 390, 391, 392, 394, 395, 396, 397, 404, 406, 408, 412, 414, 415, 416, 435,
436, 441, 444, 445, 446, 449, 451, 452, 453, 457, 459, 461, 473, 481, 483, 486, 488,
489, 490, 496, 497, 499, 500, 503, 504, 507, 508, 509, 511, 512, 513, 515, 520, 522,
523, 525, 528, 529, 530, 537, 538, 541, 543, 544, 553, 554, 555, 558, 561, 562, 563,
570, 571, 572, 585, 587, 588, 592, 593, 594, 604, 605, 607, 617, 619, 620, 621, 622,
623, 624, 625, 626, 628, 630, 631, 632, 634, 635, 636, 639, 641, 642, 646, 647, 649,
650, 651, 652, 654, 655, 656, 660, 671, 679, 685, 687, 689, 690, 691, 693, 694, 695,
698, 703, 706, 707, 708, 709, 711, 712, 885, 886, 887, 888, 889, 892, 894, 895, 897,
898, 899, 900, 903, 904, 905, 906, 907, 908, 910, 913, 915, 916, 921, 923, 925, 926,
927, 930, 932, 933, 934, 1063, 1070, 1078, 1079, 1087, 1091, 1097, 1101, 1102,
1105, 1113, 1114, 1115, 1116, 1117, 1118, 1119, 1122, 1125, 1126, 1129, 1132, 1140,
1143, 1144, 1171, 1173, 1176, 1189, 1191, 1193, 1202, 1203, 1205, 1207, 1208,
1209, 1210, 1211, 1214, 1215, 1216, 1217, 1218, 1225, 1226, 1250, 1251, 1252,
1253, 1254, 1255, 1256, 1257, 1258, 1259, 1260, 1268, 1269, 1270, 1271, 1272,
1273, 1274, 1275, 1276, 1277, 1278, 1279, 1280, 1281, 1282, 1283, 1284, 1285,
1286, 1287, 1288, 1289, 1290, 1291, 1292, 1293, 1294, 1295, 1296, 1299, 1300,
1301, 1302, 1303, 1304, 1305, 1306, 1307, 1308, 1309, 1310, 1311, 1312, 1313,
1314, 1315, 1316, 1317, 1318, 1319, 1320, 1321, 1322, 1323, 1324, 1325, 1326,
1327, 1328, 1329, 1330, 1331, 1332, 1333, 1334, 1336, 1337, 1338, 1339, 1340,
1341, 1342, 1343, 1344, 1347, 1348, 1349, 1350, 1353, 1354, 1363, 1364, 1365,
1366, 1367, 1368, 1370, 1371, 1378, 1379, 1380, 1384, 1389, 1390, 1391, 1392,
1393, 1396, 1397, 1403, 1404, 1405, 1406, 1407, 1408

saude a comunidade LGBTQIAPN+ 645, 647, 649

saude bucal 169, 170, 171, 172, 173, 174, 175, 215, 534, 560, 974, 975, 976, 977, 978,
1314

Saude coletiva 689, 1105, 1304, 1310

Saude da familia 712, 976, 1364

saude da mae 406, 407, 502

saude de qualidade 691, 925, 932, 1104, 1214

saude do idoso 530, 532, 538, 560, 561, 568

saude dos adolescentes 353, 354, 357

Saude do trabalhador 619

saude escolar 353, 355

saude global 140, 371, 547, 1079, 1345

saude humana 1081, 1201, 1202, 1205, 1215, 1346

saude materna e neonatal 499, 502, 503

saude materno-infantil 354, 382, 383, 386, 444, 445, 451, 513

saude mental 277, 280, 298, 342, 347, 349, 377, 383, 410, 412, 534, 536, 625, 626, 641,
656, 1008, 1009, 1099, 1100, 1103, 1104, 1110, 1191, 1192, 1244, 1271, 1277, 1392,
1405

saude publica 56, 61, 80, 81, 92, 93, 98, 107, 108, 109, 113, 114, 121, 138, 147, 148,
158, 159, 170, 186, 188, 198, 208, 224, 241, 354, 389, 408, 418, 439, 457, 460, 481,
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550, 564, 565, 624, 625, 626, 653, 680, 689, 691, 693, 886, 887, 889, 890, 891, 894,
910, 1100, 1103, 1107, 1118, 1127, 1129, 1133, 1201, 1202, 1204, 1205, 1206, 1207,
1210, 1211, 1214, 1215, 1216, 1217, 1260, 1275, 1281, 1282, 1290, 1303, 1339,
1345, 1347, 1348, 1366, 1368, 1375, 1395

saude sexual 312, 317, 318, 320, 353, 356, 357, 638, 639, 640, 641, 642, 643, 679, 680,
682, 683, 686, 1100

seguranga alimentar 695, 698, 699, 701, 704, 705, 706, 1346, 1351, 1352

Seguranga do paciente 595, 598, 599, 603, 1142

Seguranga no trabalho 628

seguranga publica 342, 344, 345, 347, 348, 351

Serotonina 1191

servicos de saude 88, 89, 107, 122, 146, 166, 170, 203, 213, 235, 252, 259, 260, 262,
313, 317, 336, 393, 435, 450, 497, 502, 506, 509, 512, 532, 553, 565, 568, 587, 591,
593, 596, 599, 601, 603, 607, 622, 624, 639, 644, 646, 647, 650, 651, 652, 653, 654,
655, 682, 709, 902, 924, 930, 1086, 1087, 1100, 1101, 1102, 1104, 1214, 1215, 1240,
1257, 1270, 1271, 1292, 1309, 1314, 1319, 1336, 1339, 1341, 1342, 1364, 1366,
1369, 1390, 1391

sexo biologico 645, 646

sexualidade humana 312, 317

Sifilis congénita 139, 140, 142, 148

sifilis materna 139, 141

Sindrome de Cowden 68

sindrome de fragilidade 564, 565, 566, 567, 568, 569

Sindrome de proteus 68

Sindrome metabdlica 53

sinvastatina 539, 542

Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagao (SINAN) 141, 143, 218, 220, 622, 623,
626, 628, 630, 632, 634

sistema imunoldgico 98, 417, 419, 422, 1091, 1097

sistema nervoso 91, 209, 211, 227, 228, 315, 316, 542, 546, 549, 958, 959, 960, 1131,
1133, 1137, 1191, 1196, 1233, 1234, 1235, 1236, 1239, 1243, 1244

Sistema Nervoso Central 112, 113, 115, 227, 319, 361

Sistema Renina Angiotensina Aldosterona 53

sistemas alimentares 1345, 1346, 1347, 1348, 1349, 1350, 1351, 1353, 1354

Sistemas de Abastecimento de Agua (SAA) 234

Sistemas de informacdo em saude 1117

Sobrepeso 264

sofrimento fisico e psiquico 1233

Sono 374, 658, 669, 1062, 1063

sono do bebé 374, 380

substancia psicodélica 1191, 1197, 1198

substancias bioativas 264, 265

substancias psicoativas 353, 357

superbactérias 149, 151, 156

Suporte de Vida em Pediatria 245, 248
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surtos 62, 63, 92, 94, 107, 108, 884, 960, 979, 981, 1079, 1204
T

taxas de homicidios femininos 480

tecido adiposo 55, 70, 71, 264, 265, 267, 337

Técnicos de enfermagem 607

teleconsulta médica 490, 492

teoria psicanalitica de Winnicott 382, 383

terapias anticancer 1261

terapias endécrinas 463, 464, 466, 467, 475

terapias farmacologicas 1127

terapias personalizadas 427

tipo de cancer 435, 470

tipo de patologia 463

trabalhadoras sexuais 679, 680, 682, 685, 687

trabalhar com grupos 915, 923

Transmissao vertical de doencas infecciosas 139, 140, 142

transplante de Medula Ossea (TMO) 294

Transporte neonatal e pediatrico 245, 248

Transtorno do Espectro Autista (TEA) 289, 307, 308

transtorno psiquico 406

Transtornos globais do desenvolvimento infantil 283

Tratamento 165, 239, 333, 338, 417, 545, 548, 1109, 1110, 1113, 1114, 1144, 1238, 1241,
1245

tratamentos hormonais 463

treinamento 277, 278, 280, 282, 288, 291, 329, 339, 501, 507, 519, 523, 533, 574, 575,
576, 578, 601, 653, 897, 899, 900, 901, 1103, 1104, 1226, 1304, 1375

treinamento fisico 574, 575, 576

tuberculose (TB) 186, 187

tumor maligno 426, 427, 428

u

Unidade de Terapia Intensiva 326, 328, 330, 881, 885
urbanizacao 61, 539, 680

Uso de Anti-retrovial 158

uso de plantas medicinais 966, 967, 969, 972

uso dos antibiéticos 149

uso excessivo de antimicrobianos 149

uso inadequado de antibidticos 149

uso incorreto da medicacao 149, 151

Uso irracional de medicamentos 149

\Y

vacinagdo 92, 95, 99, 173, 178, 179, 180, 182, 184, 459, 460, 595, 596, 597, 599, 600,
601, 602, 603, 604, 606, 607, 608, 609, 610, 611, 612, 613, 614, 615, 616, 617, 692,
1204, 1208, 1336, 1341, 1342
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Vacinas contra influenza 595

valorizagdo da humanizagdo 925, 926

Vara de Execugédo Penal (VEP) 713

variagcao do cardapio 1219

Venezuelanos 1334, 1343

vias biliares 207, 209, 211, 212, 213, 214

vida intrauterina 367

vida reprodutiva da mulher 907

Vigilancia em saude do trabalhador 585

vigilancia epidemioldgica 65, 93, 218, 224, 630

Vigiléncia sanitaria 1201

Violéncia 342, 344, 345, 346, 349, 350, 351, 352, 404, 451, 489, 713, 714, 717
violéncia doméstica 171, 364, 488, 555, 713, 714, 716, 717, 718, 719, 720, 721
violéncia em instituicbes de ensino 342, 343, 345, 346, 348
Violéncia escolar 342, 345, 349, 350, 352

violéncia obstétrica 398, 400, 404, 450

Virus 178, 455, 456, 457, 691, 1274, 1285, 1307, 1318, 1329
Virus do Sarampo 178

virus sexualmente transmissivel 454, 455

vivéncia da sexualidade 638

vulnerabilidade fisioloégica 324, 564

Y
Yoga 1210, 1211, 1212, 1213, 1214, 1215, 1216, 1217, 1218
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