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Beneficios da medicina hiperbarica na endometriose

Benefits of hyperbaric medicine in endometriosis
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Resumo:

A endometriose € uma doenca inflamatoéria crénica na qual um tecido semelhante ao
endométrio cresce fora do utero. Ela causa dor pélvica intensa durante a
menstruagcao e a relagao sexual, podendo levar a infertilidade ao afetar 6rgaos como
os ovarios e o intestino. O tratamento visa aliviar os sintomas e, se necessario,
realizar cirurgia. Recentemente, descobriu-se que a cavidade uterina néo € estéril.
Nela, assim como nas trompas de Falopio e nos ovarios, existe uma microbiota
muito menos caracterizada, mais diversa e menos densa do que a microbiota
vaginal, porém igualmente ativa. A oxigenoterapia hiperbarica pode ser uma
ferramenta terapéutica para reduzir a endometriose e a inflamacao crénica ou
doenca inflamatdria pélvica, o que também tem um impacto positivo na fertilidade.

Os testes epigenéticos na endometriose analisam modificagdes na metilagdo do DNA
e nas histonas, sem alterar a sequéncia genética, para identificar alteracdes
funcionais em genes que desencadeiam inflamagdo e autoimunidade. Isso oferece
potencial para diagndstico e tratamento personalizados. A endometriose € uma
condigcdo na qual a regulagao epigenética defeituosa altera a funcdo das células
imunes, levando a ativagao inflamatoria persistente.

Palavras-chave: utero, endometriose, inflamagado, epigenética, DNA, histonas,
medicina hiperbarica, autoimunidade.

Abstract:

Endometriosis is a chronic inflammatory disease in which endometrial-like tissue
grows outside the uterus. It causes severe pelvic pain during menstruation and sexual
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intercourse and may lead to infertility by affecting organs such as the ovaries and
intestines. Treatment aims to relieve symptoms and, when necessary, involves
surgical intervention. Recent evidence has shown that the uterine cavity is not sterile.
It harbors a microbiota that, similar to that found in the fallopian tubes and ovaries, is
less characterized, more diverse, and less dense than the vaginal microbiota, yet
equally active. Hyperbaric oxygen therapy may represent a therapeutic tool to reduce
endometriosis and chronic inflammation or pelvic inflammatory disease, which may
also positively impact fertility. Epigenetic testing in endometriosis evaluates
modifications in DNA methylation and histones without altering the genetic sequence,
aiming to identify functional changes in genes that trigger inflammation and
autoimmunity. This approach offers potential for personalized diagnosis and treatment.
Endometriosis is a condition in which defective epigenetic regulation alters immune
cell function, leading to persistent inflammatory activation.

Keywords: uterus; endometriosis; inflammation; epigenetics; DNA; histones;
hyperbaric medicine; autoimmunity.

Introducao.

A endometriose € uma doenca inflamatéria crénica, frequentemente dolorosa, na
qual um tecido semelhante ao endométrio cresce fora do utero (ovarios, trompas de
Falopio, peritdénio).

Afeta aproximadamente 10% das mulheres em idade reprodutiva, causando cdlicas
intensas, dor pélvica e infertilidade. O tratamento inclui analgésicos, horménios e
cirurgia para controlar os sintomas. Os principais sintomas sdo colicas menstruais
intensas, muitas vezes debilitantes; dor pélvica cronica, que pode persistir apds a
menstruacdo; dor durante a relagdo sexual; e dor ao evacuar ou urinar,
especialmente durante a menstruagéao.

Outros sintomas importantes da endometriose incluem infertilidade ou dificuldade
para engravidar, fluxo menstrual intenso, fadiga e distensdo abdominal (Figs. 1 e 2).

Figura 1 Crescimento de tecido endometrial fora do utero.



Figura 2 Dor abdominal causada por endometriose.

A causa exata é desconhecida, mas fatores imunoldgicos e genéticos, bem como
a menstruagdo retrégrada (fluxo de sangue menstrual para tras), estdo
implicados. A condicado tende a melhorar apds a menopausa, pois o crescimento
do tecido depende do estrogénio. Um especialista deve ser consultado para um
tratamento individualizado. Algumas pessoas com endometriose tém dificuldade
para engravidar devido a cicatrizes e obstrugdo das trompas de Falépio. Os
especialistas geralmente diagnosticam a doenga em mulheres entre 20 e 30
anos. Também é possivel nao apresentar sintomas de endometriose; as vezes,
uma mulher pode té-la sem saber até engravidar. Ndo ha correlagdo entre os
sintomas e a gravidade da condigdo. Até 95% das amostras de histerectomia
contém DNA bacteriano e, embora a composi¢ao microbiana uterina seja
diferente da vaginal, ainda é dominada por lactobacilos. Esses fatores modulam a
resposta imune local. A redugao dos seus niveis pode enfraquecer as defesas do
organismo, por exemplo, promovendo infecgdes que podem desencadear uma
resposta inflamatéria no endométrio  (endometrite) (Fig. 3), dificultando a
implantagdo. O estudo da microbiota endometrial e sua potencial restauragéo
com o uso de antibibticos e probidticos estd ganhando importancia, especialmente
em futuras gestagdes. Novas pesquisas propdem abordagens por meio de
alimentos  funcionais e terapias probidticas, que prometem reverter a
desregulagdo imunologica.
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Figura 3 Diagrama de um utero normal e endometriose.

Beneficios da Medicina Hiperbarica na Endometriose.

O tratamento de oxigenagdo hiperbarica  consiste na respiracdo de altas
concentragdes de oxigénio a 100% dentro de uma camara pressurizada acima da

pressao



atmosférica normal (1,0 atmosferas absolutas ou ATA ao nivel do mar, fig. 4).

Figura 4. Camara hiperbarica multipaciente

O oxigénio € diluido no plasma pelo efeito direto do aumento da pressao
atmosférica e transportado para todos os tecidos. As mitocéndrias sao o principal
alvo. A reativacdo da respiragcado celular, a producdo de ATP e o aumento
transitorio de espécies reativas de oxigénio produzidas pelas mitocéndrias geram
uma série de efeitos fisioldgicos terapéuticos para diversas patologias. Ha um
aumento sustentado do fator de crescimento endotelial vascular (VEGF),
aumento da sintese de colageno e mobilizacdo de células-tronco. Essa
combinagcao de efeitos produz vascularizagdo e angiogénese. Outro efeito € a
reducao de citocinas pro-inflamatorias, principalmente interleucina-1 e interleucina

6, fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e a diminuigdo da expressdo de
receptores Toll like (TLRs) associados a inflamagéo crénica. A endometriose
ocorre em resposta a inflamacéao crénica do endométrio, que esta relacionada ao
estresse oxidativo e a inflamagao. Postula-se que essa possa ser a resposta
inflamatoria a contaminagdo bacteriana mediada por TLR4 (receptores

Toll-like). A oxigenoterapia hiperbarica reduz a resposta inflamatéria TLR4 em
diversos 6rgaos e diminui a inflamagao cronica sistemicamente. A oxigenoterapia
hiperbarica (OHB) também aumenta a expressao de genes que codificam enzimas
antioxidantes, regulando potencialmente o estresse oxidativo descrito na
endometriose, que esta intimamente relacionado a inflamagao crénica. Entre os
efeitos bioquimicos notaveis da OHB estdo a vasoconstricido nao hipoxémica, a
angiogénese e a vasculogénese, os efeitos anti-inflamatérios e antioxidantes, a
atividade bactericida e o fortalecimento do sistema imunoldgico, entre outros. A OHB
tem um efeito anti-inflamatério ao reduzir o edema, a produgao de algumas citocinas
inflamatdérias e a adesao de leucécitos ao endotélio. Isso melhora a circulacéo
sanguinea e o fornecimento de oxigénio e medicamentos a area afetada. O efeito
bactericida da oxigenoterapia hiperbarica € muito importante na endometriose,
servindo como um adjuvante as terapias tradicionais, pois ndo as substitui. A
oxigenoterapia hiperbarica (OHB) exerce um potente efeito antimicrobiano ao
aumentar a pressao parcial de oxigénio, o que € letal para bactérias anaerdbias e
enfraquece as aerobias, potencializando a resposta imune (fagocitose) e a agao de
antibidticos. Reduz o edema e acelera a cicatrizagdo, combatendo infecgbes graves
e melhorando a oxigenagcdo tecidual. Aumenta a eficacia dos antibidticos



aminoglicosideos, facilitando sua entrada nas bactérias e potencializando sua agao
no local da infecgdo. Melhora a fungcado dos leucdcitos na destruicido de bactérias,
especialmente em tecidos com baixa oxigenagao.Os testes epigenéticos sdo uma
boa ferramenta porque buscam identificar biomarcadores (metilagdo do DNA,
microRNAs) para diagndstico precoce e tratamentos personalizados, analisando
como o ambiente afeta a doenca.

Conclusao:

A terapia com oxigénio hiperbarico (TOHB) pode ser uma ferramenta terapéutica
muito eficaz para reduzir a endometriose e a inflamacao cronica ou a doenca
inflamatoria  pélvica, além de aumentar a fertilidade nesses casos. Também
combate infeccbes devido a sua acao bactericida, potencializando o efeito dos
antibiéticos. Além de reduzir a ativagao inflamatéria no endotélio com a TOHB,
observa-se uma diminuicdo na expressao da integrina em leucdcitos CD18
(integrina beta-2); esta € uma subunidade de uma proteina essencial para a
adesao e migracao de leucécitos dos vasos sanguineos para os tecidos, o que
pode contribuir para a reducao da inflamacao.
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