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RESUMO

O cortisol € um hormonio sintetizado no cértex da glandula adrenal, que afetam o metabolismo
dos carboidratos e reduzem a resposta inflamatéria. Os glicocorticdides sdo derivados sintéticos
deste hormonio, com algumas mudancgas e alteragcdes para aumentar sua acao, funcdo e
eficiéncia no organismo humano. O objetivo do presente trabalho foi identificar o uso
indiscriminado e prolongado dos medicamentos glicocorticdides, verificar as consequéncias
causadas pelo efeito adverso do medicamento, doencas relacionadas e desenvolvidas. A
pesquisa foi realizada por meio de questiondrio que foi disponibilizado para voluntdrios por meio
da plataforma Google Forms. O link para acesso de voluntdrios ao questionario foi disponibilizado
via e-mail e redes sociais, com participacao de pessoas com mais de 18 anos. Durante a pesquisa
foram analisados 76 pacientes, onde 39 faziam o uso de medicamento continuo (51,3%) e 36 ndo
faziam o uso de medicamento continuo (47,4%). A amostra avaliada foi composta por 61 (80,3%)
mulheres e 15 (19,7%) homens. No qual refere-se as idades dos participantes entre 18 a 59 anos.
Os efeitos adversos apresentados entre os pacientes variam, mas de acordo com a maioria sao:
dores de cabeca, insdnia, cansaco, agitacdo e nivel da pressdo arterial elevada, entre outros.
Conclui-se que o uso dos glicocorticodides causa muitos efeitos adversos, através do presente
estudo é constatado que o uso dos glicocorticéides, tém sido controlados pelos entrevistados e
orientados pelos prescritores de alguma forma.
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The use prolonged of glucocorticoids
ABSTRACT

Glucocorticoids are steroid hormones, synthesized in the cortex of the adrenal gland, that
affect carbohydrate metabolism and contain the inflammatory response. Corticosteroids are
a synthetic derivative of this hormone, with some modifications and changes to increase its
action, function and efficiency in the human body. The objective is to identify the long-term
and prolonged use of glucocorticoid medications, check the consequences caused by the
adverse effect of the medication, related and specific diseases, bringing a pharmaceutical
shipment. The research was carried out using a questionnaire made available to volunteers
through the Google Forms platform. The link for volunteers to access the questionnaire was
made available via email and social networks, with the participation of people over 18 years
of age. During the research, 76 patients were analyzed, of which 39 were using continuous
medication (51.3%) and 36 were not using continuous medication (47.4%). The sample
evaluation consisted of 61 (80.3%) women and 15 (19.7%) men. Not that it refers to the ages
of participants between 18 and 59 years old. It is concluded that the use of glucocorticoids
causes many adverse effects, through the present study it is verified that the use of
glucocorticoids was controlled by the interviewees and guided in some way by the prescribers.
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INTRODUCAO

O uso indiscriminado de medicamentos esta entremeado na rotina da
populagdo, com suas tecnologias cada vez mais avangadas, o aumento de expectativa
melhor de vida vem causando uma elevacdo maior ao consumo dos medicamentos,
apesar dos beneficios, o tratamento e melhora da salde, e até mesmo a cura de algumas
doencas, existe um risco por tras de todo excesso e consumo de medicamentos,
principalmente os medicamentos esteroidais como os glicocorticéides podendo gerar

grandes efeitos colaterais (ROSSI, 2017).

Em geral, as reacdes adversas dos farmacos dificilmente ficam visiveis ao
consumidor, visto que, o uso de linguajar mais técnico pela industria dificulta a
interpretacdo de substancias nocivas a saude, e ao préprio conhecimento sobre o
medicamento e seus efeitos adversos. Em especial, os glicocorticéides tém ampla acdo
terapéutica e sdao utilizados em varios casos clinicos, seu uso deve ser muito bem
orientado com o conhecimento do médico ou pelo farmacéutico (PINTO, DIAS,

NEUMANN, 2018).

A hipéfise do cortisol glicocorticéide endégeno é sintetizado a partir do
colesterol e sua sintese comega com a conversao do colesterol em pregnenolona, uma
reacao catalisada pela enzima de clivagem da cadeia lateral que limita a velocidade do
processo. A partir desse precursor, o metabolismo dos esteroides pode prosseguir ao
longo de trés vias distintas para produzir mineralocorticoides, glicocorticdides ou

andrégenos suprarrenais (GOLAN, 2014).

Uma enzima oxidase catalisa cada etapa na via de sintese dos hormoénios
adrenocorticais, as enzimas oxidases sdo citocromos mitocondriais, semelhante ao
sistema de oxidase do citocromo P450 do figado. A expressao tecidual especifica de
determinadas enzimas oxidases em cada uma das zonas do cértex suprarrenal
proporciona a base bioquimica para as diferengas entre os produtos finais hormonais
das diferentes zonas do cértex. Assim zona fasciculada sintetiza cortisol, mas ndo a
aldosterona ou andrégenos, isso se deve ao fato de que as enzimas necessarias
unicamente para sintese de cortisol como a esteroide hidroxilase estdo expressas na

zona fasciculada, enquanto as enzimas necessarias para a sintese de aldosterona e de
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andrégenos ndo estdo expressas (BAVARESCO; BERNARDI; BATTASTINI, 2005;
ANTONOW; MONTEIRO; ARAUJO, 2016).

O cortisol também possui multiplas acbes anti-inflamatdriorias regulando
negativamente a liberagdo de citocinas nas células do sistema imune. Podem estimular
a liberagdo hipotalamica de CRH, que estimula a liberagdo de ACTH e de cortisol. Essa
série de efeitos estimuladores e inibitérios cria uma al¢a de retroalimentacdo e as
citocinas inflamatérias do cortisol sdo regulados de modo coordenado para controlar as

respostas do sistema imunolégico (CHARLES; ROBERT, 2016).

Pertencente a classes dos hormonios esteroides sintetizados na glandula
adrenal, os glicocorticoides tém envolvimento na resposta ao estresse, aumento da
glicose no sangue e na pressao arterial, exercendo varias fungdes sobre o metabolismo

(MCARDLE; KATCH; KATCH, 2008).

De acordo com Rotilli; Monteiro; Araujo (2007) é ampla a variedade de farmacos
da classe dos glicocorticoides no mercado, sendo os mais conhecidos a cortisona,
hidrocortisona, beclometasona, betametasona, dexametasona, prednisona e
triancinolona. Os efeitos farmacoldgicos principais sdo sobre o metabolismo e equilibrio
sobre a hipdfise e hipotalamo, anti-inflamatdrios e imunossupressores. Os efeitos no
metabolismo por sua potente acdo anti-inflamatdria e imunossupressora, passaram a
ser estudados como ferramenta terapéutica ou profilaticas. Os hormonios reduzem a
captacado e utilizacao da glicose, aumentando a gliconeogénese, podendo levar a uma
hiperglicemia. H4 um aumento do armazenamento de glicogénio devido a alta secrecdo

de insulina, em resposta ao aumento da glicemia (RANG et al, 2012).

Outra acao dos glicocorticdides é o aumento da gliconeogénese, que é a sintese
de glicose a partir de outros substratos. Um dos substratos utilizados é a proteina, onde
aumenta o catabolismo da mesma, ou seja, perda de proteinas e aminoacidos do
musculo para forma glicose. Ocorre também reducdo do anabolismo e redistribuicdo da
gordura corporal. Os glicocorticéides tém a sintese proteica no tecido muscular e no
tecido periférico, provocando o catabolismo dos tecidos, aumentando a concentracao

(PENILDO, 20086).

Os glicocorticdides sdo farmacos com grande potencial anti-inflamatdrio, e

guando administrados terapeuticamente podem inibir tanto as manifestacdes tardias
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quanto precoces da inflamagdo. S3o eficazes praticamente em todos os tipos de reagao
inflamatdria causadas por patégenos ou danos fisicos e quimicos ou em alguma reagao

inadequada (RANG et al, 2012).

Ainda de acordo com o mesmo autor, a inflamagao é uma resposta protetora do
proprio organismo, as rea¢des anti-inflamatdrias e imunossupressoras tém o papel de
prevenir agoes poderosas de defesa que poderiam ameacgar o organismo (RANG et al,

2012).

Os glicocorticéides tém efeito retroalimentagao negativa sobre o hipotdlamo e
adeno hipdfise, promovendo também inibicdo do hormdnio do crescimento e retardo
no desenvolvimento em criancas que fazem uso por longos periodos. Os glicocorticéides
tém grande potencial de causar efeitos colaterais, sobretudo em grandes doses e
utilizacdo prolongada levando em conta as varias reagdes adversas, sdao geralmente
farmacos de segunda escolha. Dentre os principais efeitos adversos estd a diminuicdo

do sistema imune, fator de risco para algumas infeccdes oportunistas (RANG et al, 2012).

O seu uso em excesso leva a diversas reacOes adversas dentre elas,
imunossupressao, cataratas, hipercortisolismo, depressdao, osteoporose, euforia,
retardo do crescimento em criangas, atrofia muscular, comprometimento da
cicatrizacdao de feridas, hipertensao, retencao de liquido. Os glicocorticoides inalados
também podem causar candidiase orofaringea e disfonia, e os tdpicos podem causar

atrofia da pele (LUCILIUS, 2012).

Os glicocorticdides endégenos afetam muitos processos metabdlicos, e o uso de
doses farmacolégicas de forma exdgenos amplifica essas agdes. Em consequéncia, a sua
administracdo farmacoldgica prolongada é tipicamente acompanhada de efeitos
adversos. O aumento da suscetibilidade a infecgdo constitui um efeito adverso potencial
da supressdo a longo prazo do processo inflamatdrio por glicocorticdides exdgenos. Os
glicocorticéides elevam os niveis plasmaticos de glicose, visto que antagonizam a acao
da insulina e promovem a gliconeogénese. A resisténcia a insulina e o aumento das
concentracdes plasmaticas de glicose exigem um aumento da producdo de insulina pelas
células do pancreas para normalizar os niveis de glicemia. Em decorréncia, o diabetes
mellitus constitui uma complicagdo comum da administracdo prolongada de

glicocorticéides, sobretudo em pacientes com reserva diminuida de células do pancreas.
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A suspensdo do tratamento com Glicocorticéides pode ocasionar a diversos problemas
e estar associada a interrup¢do da terapia crénica com glicocorticdides excessiva de
gordura na nuca (giba de bufalo) e na face (face de lua cheia). Ao considerar o potencial
de efeitos adversos dos glicocorticéides, é importante compreender o conceito de
populacdo de alto risco. Nem todos os individuos tratados com glicocorticéides
desenvolvem os mesmos efeitos adversos, visto que a genética e a variabilidade
ambiental fazem com que diferentes individuos corram risco de apresentar sequelas

diferentes do tratamento (LOPES; SANTOS, 2018).

Durante a terapia prolongada com niveis farmacoldgicos de glicocorticoides, os
niveis plasmaticos elevados de glicocorticdides suprimem a liberacdo de ACTH pela
adeno-hipofise e a do CRH pelo hipotdlamo. Como o ACTH possui efeitos troficos sobre
o cértex suprarrenal, a supressao da liberacdo do hormonio durante a terapia com
glicocorticéides resulta em atrofia do cortex suprarrenal. A interrupcdo abrupta da
terapia pode precipitar insuficiéncia suprarrenal aguda, visto que sdo necessarios varios
meses para a reativacdo do eixo hipotalamico-hipofisario suprarrenal. Mesmo apds
restauracdo da secrecdo de ACTH, podem ser necessarios varios outros meses para que
0 cortex suprarrenal comeca a secretar o cortisol em niveis fisioldgicos. Além disso, a
doenca inflamatdria subjacente para a qual foi instituida a terapia pode sofrer
agravamento durante esse periodo, devido a desinibicdo do sistema imune (RANG et al,

2012).

Por conseguinte, é inquestionavel o fato de que o tratamento crénico com
glicocorticéides deve ser, sempre que possivel, reduzido lentamente, com doses
gradualmente decrescentes. Essa reducao lenta e gradual permite ao hipotdlamo, a
adeno-hipodfise e ao coértex suprarrenal reassumir gradualmente suas funcdes normais,
evitando, assim, o desenvolvimento de insuficiéncia suprarrenal evitando também a
exacerbacado do disturbio inflamatdrio subjacente. A farmacologia dos glicocorticéides é
um campo imenso, principalmente pelo fato de os glicocorticoides serem utilizados para
suprimir a inflamagdo em inumeros estados mérbidos (GOLAN, 2014).

O objetivo deste trabalho foi identificar o uso indiscriminado e prolongado dos

medicamentos glicocorticdides, verificar as consequéncias causada pelo efeito adverso

do medicamento, doencas relacionadas e desenvolvidas, trazer um acompanhamento
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farmacéutico ao paciente que faz o uso prolongado e orientar sobre essas diversas e
consequéncias do uso do medicamento, trazendo uma melhor seguranca e qualidade
de vida para o paciente de forma em que ele entenda o trabalho, exercido de forma

correta e coerente com a vida de cada paciente.

METODOLOGIA

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa das
Faculdades Integradas Maria Imaculada CAAE: 67904723.5.0000.5679 Este estudo
seguiu as exigéncias para pesquisas que envolvem seres humanos, de acordo com a

Resolugdao n2 466 de 2012 do Congresso Nacional de Saude.

A pesquisa foi realizada em julho de 2023 por meio de questionario que foi
disponibilizado para voluntarios por meio da plataforma Google Forms. O link para
acesso de voluntdrios ao questionario foi disponibilizado via e-mail e redes sociais, com

participacdo de pessoas com mais de 18 anos.

Os critérios avaliados por meio do questiondrio aplicado foram dados como
idade, sexo, grau de escolaridade e renda. Em relagdo as questdes referentes dos Efeitos
adversos do uso prolongado de glicocorticdides, foram avaliados frequéncia de uso,
profissionais que indicaram e realizaram a aplicacdo, motivacdo de uso, satisfacdo com
os resultados obtidos, conhecimento e ocorréncia de efeitos colaterais e pretensdo de

uso futuramente.

A pesquisa possui cunho de analise quantitativa e exploratéria por meio de
revisdo bibliografica e aplicacdo de questionario a pessoas que ja realizaram o “uso
prolongado de glicocorticoides”. Através de analise das respostas apresentadas pelos

voluntarios no questionario, foram destacadas as taxas percentuais.

RESULTADOS

Durante a pesquisa foram analisados 76 pacientes, onde 39 faziam o uso de
medicamento continuo de forma geral (51,3%) e 36 ndo faziam o uso de medicamento

continuo (47,4%). A amostra avaliada foi composta por 61 (80,3%) mulheres e 15 (19,7%)
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homens. No qual refere-se as idades dos participantes entre 18 a 59 anos (Tabela 1)

Tabela 1 - Distribui¢dao dos individuos que utilizam os medicamentos

Ne %
Uso de Medicamentos continuo
Usam 39 51,3
Nao usam 36 47,4
Sexo
Mulheres 61 80,3
Homens 15 19,7
Idades dos participantes
18a25 46 60,5
26 a36 17 22,4
37a47 11 14,5
48 a 58 2 2,6

Fonte: Autores, 2023

Dos 76 participantes entrevistados, 70 (92,1%) pacientes fazem o uso de
glicocorticoides e 6 (7,8%) nao fizeram, sendo eles; 25 usaram prednisolona (35,7%), 1
usou betametasona (1,42%), 6 usaram budesonida (8,57%), 20 usaram prednisona

(28,5%), 18 usaram dexametasona (25,7%) (Tabela 2)

Tabela 2 — Distribuicdo dos individuos que utilizam os glicocorticoides.

Ne %
Ja fizeram o uso dos Glicocorticdides:
Usam 70 92,1
Nao usam 6 7,8

Sendo eles:
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Prednisolona 25 35,7
Betametasona 1 1,42
Budesonida 6 8,57
Prednisona 20 28,5
Dexametasona 18 25,7

Fonte: Autores, 2023

O periodo de tratamento resultou entre, 12 individuos realizaram por 1 semana
(20%); 8 individuos realizaram por 2 semanas (13,3%); 35 individuos por 5 dias (58,3%)

e apenas 5 individuos fazem ainda o uso (8,3%) (Tabela 3)

Tabela 3 — Distribuicdo dos individuos que utilizam os glicocorticoides.

Ne %
Periodo de tratamento:
1 semana 12 20
2 semanas ou mais 8 13,3
5 dias 35 58,3
Uso continuo 5 8,3

Fonte: Autores, 2023

Foram analisados o nimero de pessoas que conhecem os efeitos adversos do
uso prolongado de glicocorticoides, sendo eles 41 (56,2%) dos pacientes ndo conhecem

o efeito adverso do medicamento e 32 (43,8%) conhecem os efeitos.

Comparativos entre pessoas com a qual finalidade foram utilizados os
medicamentos sendo elas 8,9% em casos de alergias, 7,1% COVID-19, 3,6% dor de

garganta, 5,4% rinite cronica, 1,8% bronquites (Tabela 4).

Tabela 4 — Comparativos com qual finalidade foram utilizados.
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Ne %
Qual caso foi utilizado a medigao:
COVID 19 10 14,2
Dor de garganta 12 17,14
Rinite Crbnica 8 11,42
Bronquite 23 32,85
Alergia 17 24,28

Fonte: Autores, 2023

Comparativo entre pessoas que foram medicadas sobre orientacao de outros
especialistas, foram analisados que (69,4%) foram indicados por médicos, (6,1%)

farmacéuticos, (4,8%) dentista e (9,7%) foram automedicac¢do. (Tabela 5)

Tabela 5 — Especializagdo do profissional que fez a indicacao

Ne %
Especializagdo do profissional
que fez indicagao
Médico 43 69,4
Farmacéutico 10 16,1
Dentista 3 4,8
Automedicacdo 6 9,7

Fonte: Autores, 2023

Reacbes adversas mais comuns relatadas pelos pacientes que utilizaram a
medicacdo, entre elas o cansaco sendo o mais relatado com (50%) dos pacientes,

(28,57%) agitacao, (21,42%) insOnia e (14,28%) aumento da pressao arterial. (Tabela 6)
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Tabela 6 — Reacdes adversas dos individuos.

Ne %
ReagOes adversas
Cansacgo 35 50
Agitacao 20 28,57
InsOnia 15 21,42
Aumento da pressao 10 14,28

Fonte: Autores, 2023

Também foi verificado o nimero de pessoas que possuem algum tipo de doenca
autoimune, de 76 pessoas apenas 4 pessoas portam a doenc¢a autoimune, sendo elas; 2
pessoas portam hipotireoidismo (1,5%), 1 pessoa psoriase (0,67%) e 1 pessoa diabetes

(0,67%). (Tabela 7)

Tabela 7 — Pessoas que portam doencas autoimune.

Pessoas com doengas autoimune Ne %
Hipotireoidismo 2 1,4
Psoriase 1 0,68
Diabetes 1 0,67

Fonte: Autores, 2023

DISCUSSAO

Por meio dos resultados apresentados na figura 1, pode ser observado que a

pesquisa foi realizada com 76 pacientes com o objetivo de verificar se utilizavam o uso
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de algum medicamento continuo. Entre eles 39 (51,3%) fazem o uso do medicamento
continuo de forma geral e 36 (47,4%) ndo faziam o uso do medicamento continuo,
podendo gerar interacdes medicamentosa entre os medicamentos utilizados com o uso
de glicocorticoides. A amostra avaliada foi composta por 61 (80,3%) mulheres e 15
(19,7%) homens, sendo assim a mulher que faz o uso de glicocorticdides prolongado
esta mais vulneravel ao aumento de efeitos adversos, como por exemplo corticoide
elevado durante a menopausa e suas consequéncias, alteracdes no metabolismo dsseo,

alteragGes no humor e no sono (GUERRA; PRADO, 2010).

A Figura 2 mostra que dos 76 participantes entrevistados, 70 ja fizeram o uso
de glicocorticoides e apenas 6 ndo fizeram, hoje em dia o anti-inflamatdério que mais
vem sendo utilizados entre as classes dos farmacos sdo os esteroidais glicocorticoides,
o boletim é apresentado pelos alunos de graduacdo da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas de Ribeirdo Preto (FCFRP) da USP. Entre os corticoides mais utilizados

estdo: Prednisona, dexametasona, prednisolona, budesonida.

Ja a figura 3 mostra o tempo de tratamento entre os participantes que
realizaram o uso dos glicocorticéides, de acordo com os resultados dos participantes a
maioria utilizaram no periodo de 5 dias (58,3%). Outros 1 semana (20%) e 2 semanas, 0
uso continuo ndo tem se estendido, apenas 5 individuos (8,3) dos participantes de 76
gue foram entrevistados. O tempo de tratamento com glicocorticdides pode variar
dependendo da condicdo médica especifica para a qual estdo sendo prescritos, da
gravidade da condigdo e de outros fatores indiviais (13,3%)duais do paciente, uma base
de dados abrangente em medicina e areas relacionadas, mostram que boa parte dos

colaboradores utilizam 58% entre 1 semana ou mais.

A figura 4 mostra o comparativo entre os participantes com qual finalidade foram
utilizados os medicamentos, de acordo com Gulon, (2014), muita das vezes o proprio
paciente ndo sabe a medicacdo que ird tomar e nem para oque especifico a ser tratado,
no dia de hoje a maior porcentagem que tem sido utilizada é para casos com alergias,
dos participantes usam afins de tratarem a alergia apenas (8,9%) tem crises cronica
com os glicocorticoides que por efeito tem sua alta poténcia e acdo em reacdes
alérgicas, também utilizados no caso de COVID-19 (7,1%) dos participantes fizeram o

uso durante os dias.
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A figura 5 mostra o comparativo de especialistas que fizeram a indicacdo do
medicamento e sua orientagdo sobre o uso, (69,4%) foram médicos que prescreveram
a medicacdo, (16,1%) farmacéutico, (9,7%) foram automedicacdo. Dessa forma, o
Ministério da Saude tem alertado sobre o autocuidado relacionado a automedicacao,
tanto que enfatiza a importancia de ndo usar medicamentos indicados por pessoas que
ndo sejam capacitadas para tal fungcdo, como parentes, amigos e até vizinhos (BRASIL,

2015).

A figura 6 relata sobre as rea¢Oes adversas mais comuns citadas pelos
entrevistados e podemos analisar que o cansaco e dor de cabeca tem sido os mais
citados pelos entrevistados com maior porcentagem entre eles, sendo assim; cansaco
(37,8%), dor de cabeca (33,3%), insonia (17,8%) e agitacdo (11,1%). Segundo BRASIL
(2015) essas reagdes adversas tém sido muito comuns e frequentes por pessoas que

utilizam a medicagao.

A figura 7 mostra também o numero de pessoas que possui algum tipo de doenca
autoimune, de 76 pessoas apenas 3 pessoas portam a doencga autoimune (4,5%), sendo
elas Hipotireoidismo, Psoriase, Diabetes. Podendo ser um risco até para
desencadeamento de novas doencas, o uso prolongado do corticoide ndo sé trata
algumas doengas autoimune, mas como também podem gerar novas doengas
imunopressores do nosso sistema imunoldgico, é importante destacar que o uso de
glicocorticoides em doencas autoimunes é frequentemente uma parte de um plano de
tratamento mais abrangente. Segundo DAVID e GOLAN a administracdao de
glicocorticoides em pacientes pode ser temporaria, visando aliviar sintomas agudos
durante crises ou exacerbacdes da doenga. Os médicos geralmente buscam uma
reducdo gradual da dose ao longo do tempo, devido aos potenciais efeitos colaterais

associados ao uso prolongado.

CONSIDERACOES FINAIS

Através do presente estudo é constatado que o uso dos glicocorticoides, tem
sido controlado e orientados pelos prescritores de alguma forma, seu uso ndo tem sido
de extremo abuso e nem prolongado, exceto em alguns casos. Apesar do uso ser maior

entre as mulheres e seu risco ser elevado pelo fato de condigdes e circunstancias em
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que foram utilizados, vale ressaltar a importancia da orientagdo e acompanhamento do

tratamento.

As reagOes adversas ao serem utilizados os glicocorticoides, de fato seu uso
prolongado e excessivo a longo prazo pode desencadear diversas reacdes de
comorbidades relacionados a sexo e idade do paciente, ainda assim é preocupante o seu
uso por eles, pelo fato dos jovens serem os maiores consumidores dessa classe anti-
inflamatdria, levando em conta o quanto ndo pode aumentar esse consumo ao decorrer

da idade.

Por fim, pode ser constatado também que apesar de seu uso serem sobre
prescricao e indicacao de tal profissional, ainda existem pessoas que se automedicam
com os glicocorticéides, portando algum tipo de doenca autoimune e casos de
hipertensdo e entre outros, que podem se agravar com o uso inadequado. Entretanto
os participantes estdo cientes dos assuntos sobre as medicacdes utilizadas por eles, mas

que fique sobre acompanhamento e extremo cuidado toda vez que forem utilizarem.
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