A masculinizacdo das pesquisas médicas e seus impactos na saude da

mulher: uma revisdo integrativa.

Resumo

Introducéo: No século passado, as pesquisas biomédicas eram realizadas apenas com amostras
masculinas, sob a justificativa da necessidade de um objeto de estudo que evitasse custos com
variaches hormonais e possiveis gestacOes. Nessa l6gica, a obstinacdo pela reducdo de
prejuizos contribuiu para a consolidacdo da lamentavel "medicina do biquini®, que limitava a
salde da mulher a questbes reprodutivas. Ndo obstante tal conceitualizacdo tenha se
modificado na ultima década, a latente masculinizacédo da ciéncia médica ainda representa um
sério empecilho na busca pela equidade de sexo e de género nesse ambito. Objetivos: Realizar
uma revisao integrativa sobre a masculinizacdo das pesquisas médicas e seus impactos para a
saude da mulher. Métodos: Caracteriza-se como uma revisao integrativa da literatura. A
pesquisa foi feita a partir dos descritores "biomedical research™ and "sex specific” and
"womens health”, como também "scientific research”, "sex differences" e "women health"”, nas
bases de dados Pubmed e Scientific Electronic Library Online (SciELO), no intervalo de vinte
anos (2000-2020), entre os dias 10 e 21 de junho de 2020. Foram selecionados 14 estudos.
Resultados: Por meio da analise do contetido, pode-se evidenciar um numero crescente de
estudos clinicos e pré-clinicos que demonstram as diferencas genéticas entre homens e
mulheres para além de fatores reprodutivos, abrangendo determinantes fisioldgicos,
metabolicos e comportamentais. No entanto, apesar das evidéncias e da crescente discussao
dessa tematica, ainda presentifica-se a majoritaria omissao dos relatorios de sexo nas pesquisas
médicas. Ainda foi possivel delimitar que tal embate se origina da histérica dominacgéo
masculina na comunidade cientifica, além da busca por um modelo de estudo homogéneo. Essa
realidade perpetua a latente predominancia da utilizacdo exclusiva de homens como sujeitos de
amostras, implicando na sub representatividade feminina em estudos cujos resultados sdo
aplicados para ambos 0s sexos. Conclusdo: A masculinizacdo das pesquisas médicas repercute,
pois, na producdo de um conhecimento limitado acerca das caracteristicas bioldgicas inerentes
amulher, bem como no risco da exposi¢do desse grupo a terapias cujas suas respostas organicas
sdo desconhecidas. Com efeito, essas circunstancias traduzem uma ciéncia médica

irresponsavel e com respostas conclusivas impossiveis de serem generalizadas.
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Introducgéo

Sexo e género sdo importantes determinantes de satde, podendo influenciar resultados
de pesquisas de variadas formas (DE CASTRO, HEIDARI e BABOR, 2016). Nesse sentido, a
influéncia da combinacédo dos diferentes cromossomos sexuais nas caracteristicas fisiologicas,
metabdlicas e anatdbmicas de individuos de sexos distintos consiste em uma premissa bioldgica
emergente na area médica, tendo em vista as divergentes respostas organicas desses organismos
as condigdes patologicas (EXPLORING..., 2001). No entanto, ndo obstante tenha-se notificado
0 aumento da incluséo de tais variaveis nos projetos cientificos, elas ainda permanecem sendo
majoritariamente negligenciadas ou tratadas inadequadamente, afetando principalmente a
parcela feminina (SUGIMOTO et al., 2019).

No século passado, as pesquisas biomeédicas eram realizadas apenas com amostras
masculinas, sob a justificativa da busca por um objeto de estudo homogéneo, que ndo estivesse
sujeito as variagcdes hormonais e riscos de gravidez (SUGIMOTO et al., 2019). Sob esse viés,
a busca pela reducdo de custos implicava em uma completa omissdo as particularidades
bioldgicas inerentes as mulheres. Essa l6gica retrograda favoreceu a instituicdo da famigerada
"medicina do biquini”, que limitava a saide da mulher a questbes reprodutivas: gravidez,
menstruacdo, salde da mama e menopausa. Embora tal conceitualizacdo tenha se modificado
na ultima década, a histérica masculinizacdo das pesquisas médicas ainda representa um severo
obstaculo na busca pela equidade de sexo e de género nesse ambito (MCGREGOR e CHOO,
2015).

Nessa linha de raciocinio, os estudos que utilizam exclusivamente homens ainda séo
amplamente realizados nas areas da neurociéncia, farmacologia, endocrinologia, zoologia e
fisiologia. Essa problematica perpetua a producdo de um conhecimento limitado da biologia
feminina e promove a generalizacao irresponsavel de resultados obtidos para ambos 0s sexos
(BEERY e ZUCKER, 2011). Tamanho descompromisso representa um grave risco para a
salde da mulher, tendo em vista a sua submissao a terapias médicas que em sua base cientifica

desconhecem as respostas organicas especificas desse sexo (THOMPSON et al., 2019).

Com efeito, em 2012 a Associacdo Europeia de Editores de Ciéncias (EASE)

estabeleceu um Comité de Politica de Género (GPC), incluindo 13 membros de 9 paises, cuja



missdo € advogar pelo melhor relato de diferencas de género e sexo e/ou semelhangcas em
pesquisas cientificas. De forma complementar, em 2016 essa comunidade internacional
divulgou um conjunto de diretrizes sobre Equidade de Sexo e Género em Pesquisa (SAGER),
as quais contém recomendacdes para o relato de informacdes sobre sexo e género no desenho
do estudo, na analise de dados, nos resultados e na interpretacdo dos achados de pesquisas
cientificas (THOMPSON et al., 2019).

Dessa forma, tais acOes representaram a necessidade da realizacdo de condutas que
visem o incentivo e a orientacdo de pesquisadores, autores e editores da comunidade cientifica
no combate as disparidades de género na ciéncia. De fato, a persisténcia desses embates, para
além de consistir em graves maleficios ao organismo feminino, implicam na producgdo de uma
ciéncia pouco rigorosa e incapaz de ser generalizada (DE CASTRO, HEIDARI e BABOR,
2016).

Diante disso, esse artigo visa realizar uma revisdo integrativa sobre a masculinizacao

das pesquisas médicas e seus impactos na saude da mulher.
Metodologia

O estudo trata-se de uma Revisdo Integrativa da Literatura (RIL) que consiste em um
método de pesquisa pautado na sintese de varios estudos, possibilitando uma conclusédo ampla
acerca de uma determinada tematica. Dessa forma, para a sua producéo foram utilizadas as seis
etapas, as quais consistem em: Estabelecimento do tema e objetivo, selecdo dos estudos
mediante estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo, formacdo do banco de dados,
analise dos estudos escolhidos, interpretacdo dos resultados e apresentacdo da sintese
(MENDES et al., 2008).

Primeiramente, foi formulada a seguinte questdo norteadora: “Quais os impactos da
masculinizagdo das pesquisas médicas na saude da mulher?”. Apos isso, com 0 intuito de
selecionar os artigos, iniciou-se a busca utilizando os descritores "biomedical research™ and
"sex specific" and "womens health”, como também os descritores "scientific research”, "sex
differences” e "women health”, nas bases de dados Pubmed e Scientific Electronic Library
Online (SciELO), entre os dias 10 e 21 de junho de 2020.

Foram elencados como critérios de inclusdo do estudo, artigos escritos na lingua inglesa
ou portuguesa e publicados entre os anos de 2000 e 2020. Editoriais e artigos inseridos em

livros foram considerados. Por outro lado, os critérios de exclusdo foram dissertagdes de



mestrado, teses de doutorado, estudos repetidos e estudos que ndo incluissem o objeto de

pesquisa.

As pesquisas resultaram em uma amostra inicial de 461 artigos, sendo todos da
plataforma Pubmed. Nenhuma busca na base SciELO gerou resultados de dados. Pela leitura
do titulo foram selecionados 124 artigos. Em seguida, a leitura dos resumos desses estudos,
repercutiram na limitagdo de 43 artigos para serem lidos na integra. Por fim, a anélise completa
desses Gltimos estudos resultou em uma coletanea final de 14 artigos com discussdes inseridas

dentro da temaética proposta. Segue o fluxograma de estratégia de busca (Figura 1).

Figura 1 — Estudos selecionados segundo a base de dados
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Fonte: Autoria propria, 2020




Resultados

Decorrente da leitura integral e/ou dos resumos dos 14 artigos selecionados, foi feita a
categorizacdo, andlise e interpretacdo dos achados, bem como a apresentacéo e divulgacdo dos
resultados. Foram contemplados os seguintes dados: titulo, ano de publicacdo, autor principal,
periddico, base de dados, idioma, objetivos e resultados, como registrado nos quadros 1 e 2.

Quadro 1 — Caracterizacao das publicac@es quanto ao titulo, ano de publicacdo, autor principal,
periodico, base de dados e idioma.

Sex And Gender Equity in
Research (SAGER): Reporting
Guidelines as a Framework of Paola De

Innovation for an Equitable Castro AL (S8 plr SELE Pz lig]i<s
Approach to Gender Medicine
(2016)
Exploring the Biological AT e Narfiarel
Contributions to Human Health: Pubmed Inglés

desconhecido Academies Press
Does Sex Matter? (2001)

Factors affecting sex-related
reporting in medical research: a Cassidy R )
cross-disciplinary bibliometric Sugimoto The Lancet Pubmed Inglés
analysis (2019)

The emerging science of gender-

specific emergency medicine L RI Medical Journal Pubmed Inglés
McGregor
(2015)

Reporting Sex and Gender in Kelly A
Medical Research (2019) Thompson Ul [Lamzst Pz Irefi=s

Promoting Equity Through Sex- Autor A
Specific Medical Research (2014)  desconhecido Ul (Lamzs PUBED Iefizs

Medical Research Often Ignores Autor

Differing Health Outcomes for Nature Pubmed Inglés

Men and Women (2017)

Sex and Gender-Based Analysis in
Pharmacy Practice Research: A
Scoping Review (2017)

Zolpidem and Gender: Are
Women Really At Risk? (2019)

Participation of Women in Clinical
Trials Supporting FDA Approval
of Cardiovascular Drugs (2018)

Sex and Gender Matter in Health
Research: Addressing Health
Inequities in Health Research

Reporting (2015)

Desconhecido

Research in Social
Lisa McCarthy  and Administrative
Pharmacy

David Journal of Clinical
J.Greenblatt  Psychopharmacology

Journal of the
Pamela E.Scott American College of
Cardiology

Jacqueline International Journal
Gahagan for Equity in Health

Pubmed

Pubmed

Pubmed

Pubmed

Inglés

Inglés

Inglés

Inglés



Clinical Research with Pregnant

Women: Perspectives of Pregnant 2
Women, Health Care Providers, Kyoko Wada SAGE Journals Pubmed Inglés

and Researchers (2018)

Pharmacokinetics of Drugs in " : Seminars in "
Pregnancy (2015) Maisa Feghali Perinatology Pubmed Inglés

Sex Bias in Neuroscience and Annaliese K. Néﬁ)rggﬁ;i?gfaf‘ Pubmed Inalés

Biomedical Research (2011) Beery g

Reviews
Fonte: Dados de pesquisa, 2020.
Conforme o quadro 1, observa-se que todas as publicagdes foram retiradas da base de
dados Pubmed, no idioma inglés (n=14). Por uma analise cronoldgica, os anos de 2015 e 2019
foram predominantes na publica¢do dos artigos, apresentando uma porcentagem equivalente
de aproximadamente 21% (n=3). Outrossim, ainda é possivel analisar a recorréncia do
periddico The Lancet, no qual foram publicados 21% dos artigos (n=3).

Quadro 2 — Caracterizacado das publicacdes quanto ao titulo, ano de publica¢do, autor principal,
objetivos e principais evidéncias.

Apontar como os editores de Alerta sobre a relevancia do sexo e
periédicos podem atuar na  género como importantes determinantes

Sex and Gender Equity ampliacdo das analises de de salde, ressaltando a persistente
in Research (SAGER): Sexo e género nas pesquisas  negligéncia e omissao desses fatores nas
Reporting Guidelines as Paola De médicas. Para isso, visa pesquisas médicas. De forma
a Framework of Castro embasar seus apontamentos ~ predominante, indica como os editores
Innovation for an consoante as diretrizes da de periddicos podem influenciar toda a
Equitable Approach to SAGER, a qual foi estrutura de pesquisa(desde autores a
Gender Medicine (2016) desenvolvida pela Associacdo financiadores) para potencializar a
Européia de Editores de insercdo de relatos de sexo e género
Ciéncias (EASE) . nesses estudos.

Descrever as divergéncias
entre machos e fémeas
resultantes da sua diferenca
genotipica e como as
informacdes sexuais

Com base em suas analises genéticas,
defende a influéncia dos gendtipos XX e
XY para além de questdes reprodutivas,

inserindo diferencas sexuais em niveis
de organizacdo bioldgica, bioquimica e

. - cromossomicas sao . .
Exploring the Biological . comportamental. Explica que muitas das
L) transmitidas aos descendentes - .
Contributions to Human Autor : ~ diferencas existentes entre homens e
) . em variadas proporcoes ~ ; .
Health: Does Sex desconhecido enéticas e fenotinicas mulheres ndo derivam necessariamente
Matter? (2001) g picas. distingdes hormonais, mas sim de

Diante dessas informacdes,
pretende analisar como tais
caracteristicas influenciam no
aparecimento de diferencas
sexuais ao longo do
desenvolvimento e da vida.

resultados diretos das diferencas
genéticas entre os dois sexos. Como
resultado, avalia que tais divergéncias
implicam em respostas fisioldgicas
diferentes & problemas de saude.



Factors affecting sex-
related reporting in
medical research: a
cross-disciplinary

bibliometric analysis

(2019)

The emerging science of
gender-specific
emergency medicine
(2015)

Reporting Sex and
Gender in Medical
Research (2019)

Cassidy R
Sugimoto

Alyson
McGregor

Kelly
Thompson

Fazer uma analise
interdisciplinar do nimero de
relatos relacionados ao sexo
nas ciéncias da sadde - da
pesquisa biomédica, clinica e
de satde publica - e 0 como o
género do autor influencia na
insercdo desses
delineamentos nos estudos
cientificos.

Justificar os motivos
historicos da predominante
utilizacdo dos homens como
sujeitos das amostras em
pesquisas. Analisar as
mudancas essenciais no
conceito de "saide da
mulher". Especificar como as
questdes de género sdo
incluidas na medicina e
especificamente na medicina
de emergéncia.

Reforcar a importancia do
reconhecimento de sexo e
género na producédo
cientifica. Reafirmar a
necessidade de critérios de
requerimento dessas
delimitacdes por parte dos
periddicos e outros locais de
publicacéo.

Revela os motivos da histdrica
subrepresentatividade feminina na
constituicdo das amostras utilizadas em
pesquisas médicas(busca pelo padréo
homogéneo).Descreve a famigerada
"medicina do biquini" e ainda ressalva o
atual conceito de "satde da mulher".
Relata a lenta introducéo da perspectiva
de género na educacdo, pesquisa e
clinica médica. Por fim, especifica e
analisa a baixa subrepresentatividade
das mulheres nos estudos e pesquisas da
medicina de emergéncia, mas afirma
que a especificidade de género € uma
tematica bastante emergente nessa
especialidade.

Revela os motivos da histérica
subrepresentatividade feminina na
constituicdo das amostras utilizadas em
pesquisas médicas (busca pelo padrédo
homogéneo). Descreve a famigerada
"medicina do biquini" e ainda ressalva o
atual conceito de "salde da mulher".
Relata a lenta introducéo da perspectiva
de género na educacdo, pesquisa e
clinica médica. Por fim, especifica e
analisa a baixa subrepresentatividade
das mulheres nos estudos e pesquisas da
medicina de emergéncia, mas afirma
que a especificidade de género é uma
tematica bastante emergente nessa
especialidade.

Justifica a relevancia da descricéo de
Sexo e género nas pesquisas, ressaltando
0s riscos da sub representatividade para

as mulheres. Para isso, cita a omissao

das diferencas sexuais femininas em
parametros de risco, prevencao,
tratamento e resultados de pesquisas
cardiovasculares. Também evidencia a
influéncia da lideranca masculina na
producéo cientifica no agravamento da
sub representatividade feminina nas
amostras de pesquisa. Outrossim,
ressalta a necessidade da solicitacdo de
relatérios de sexo e género para autores
gue busquem publicacéo de seus
trabalhos.



Avaliar os aspectos
abordados no artigo "Sex-
Specific Medical Research:
Why Women's Health Can't
Wait"publicado pelo Mary
Horrigan Connors Center for
Women's Health.,
associando-o a Lei de
Revitalizagdo dos Institutos
Nacionais de Satde (NIH).

Promoting Equity
Through Sex-Specific
Medical Research
(2014)

Autor
desconhecido

Analisar os resultados do
estudo realizado pela Nature

Medical Research Often Human Behavior (MW

lanores Differing Health Mathias Nielsen et al. Nature Hum.

g g Wullum Behav. 1, 791-796; 2017),

Outcomes for Men and . . . \
Nielsen Ccuja tematica remete-se as

T (L) consequéncias para as

mulheres da omissdo de sexo
nas pesquisas médicas.

Avaliar como as delimitacGes
de sexo e género foram
incorporadas as pesquisas em
farmécia.

Sex and Gender-Based
Analysis in Pharmacy
Practice Research: A

Scoping Review (2017)

Lisa McCarthy

Descrever as consequéncias
da utilizacdo de
medicamentos testados
apenas em amostras
masculinas na saide da
mulher. Para isso, evidenciar
0 caso do medicamento
Zolpidem.

Zolpidem and Gender:
Are Women Really At
Risk? (2019)

David
J.Greenblatt

Participation of Women
in Clinical Trials
Supporting FDA

Avaliar a participacdo das

Pamela E Scott mulheres nos estudos

Approval of cardiovasculares submetidas
Cardiovascular Drugs a FDA.
(2018)

Ressalva os aspectos abordados no
artigo, evidenciando que, embora as
mulheres sejam rotineiramente incluidas
em ensaios clinicos, a equidade de sexo
ainda permanece longe de ser alcangada.
Analisa a importancia da Lei de
Revitalizagdo dos Institutos Nacionais
de Saltde (NIH), delineando a sua
potencialidade da luta pela maior
insercéo das mulheres e outras minorias
na pesquisa em sadde. Por fim, afirma
gue o Vviés de sexo e género é
fundamental para o alcance de
resultados equitativos em salde e
promocao da melhoria no atendimento.

Analisa os dados do estudo discutido
gue comprovam o fato da coautoria
feminina aumentar a probabilidade de
um trabalho de pesquisa médica abordar
diferencas relacionadas a género nos
resultados de doengas ou tratamentos.
Evidencia ainda que, consoante o
estudo, tais dados podem afetar os
resultados de diversas patologias, como
doencas cardiovasculares e a
osteoporose.

Conclui a precéria quantidade de
estudos a SGBA (analise baseada em
sexo e género). Dos 458 estudos
avaliados, apenas trés atenderam aos
critérios de incluséo.

Descreve o caso do medicamento
Zolpidem, o qual foi aprovado para a
venda por meio de pesquisas que
utilizaram apenas amostras masculinas.
Evidencia que a FDA precisou alertar
que a dosagem masculina representava
uma superdosagem para as mulheres,
implicando em relatos de dopagem na
manha posterior a ingestdo noturna do
medicamento. Utilizando tal
sustentacdo, alega a importancia das
consideracdes de sexo na pesquisa
farmacéutica.

Evidenciou que as mulheres foram bem
representadas em ensaios de drogas para
hipertensdo e fibrilagao atrial e super-
representadas para hipertensdo arterial
pulmonar. No entanto o PPR desse sexo
caiu abaixo de 0,8 em ensaios em
insuficiéncia cardiaca, doenca arterial
coronariana e sindrome coronariana
aguda.



Descreve que, embora haja um
reconhecimento crescente da
importancia do sexo e do género na
pesquisa em saude, permanece uma falta

Discutir a importancia dos
de aceitacdo consistente desses

Sex and Gender Matter | A
in Health Research: relatos de sexo e género na _ nsis €
Addressing Heal th- Jacaueline pesquisa em saude e oferecer conceitos nos periodicos dessa area.
Inequities 31 Health Gaqha an sugestdes para melhorar a Ainda ressalva a importancia das
Res(larch Reportin g forma de apresentacdo de tais delimitacGes de sexo para a produgéo de

(2015)p g relatérios em periddicos de uma ciéncia rigorosa e eficaz.
pesquisa em saude. Outrossim, ressalta a relevancia da
correta conceituacdo de tais
delimitagdes, para promover a clareza
metodologica do estudo.
Clinical Research with Avaliar a limita¢do das " " " &
i . . Evidenciou que pesquisas clinicas
Pregnant Women: pesquisas realizadas em conduzidas em mulheres aravidas sio
Perspectives of Pregnant mulheres gravidas e seus . 9
Kyoko Wada : limitadas, repercutindo na
Women, Health Care impactos para o . B o
i .- impossibilidade da realizagdo de um
Providers, and acompanhamento médico r6-natal baseado em evidencias
Researchers (2018) eficaz desse grupo. P '
Descreve as alteragdes na absorgéo,

distribuicio, metabolismo e eliminagédo
das drogas durante a gravidez. Relata
que mulheres gravidas recebem
indicacGes de tratamentos e
medicamentos que durante sua pesquisa
sdo testados somente em homens ou em
mulheres ndo gravidas, desconsiderando
0s aspectos fisioldgicos inerentes a esse

Descrever conceitos basicos
da farmacocinética sua
aplicacdo clinica, bem como

Pharmacokinetics of
avaliar como as implicacdes

Drugs in Pregnancy Maisa Feghali
(2015) fisiol6gicas da gravidez periodo. Evidencia que isso ocorre por
interfere na metabolizacéo conta do medo aos riscos da testagem

em mulheres gravidas. No entanto,
argumenta que os riscos de uma
utilizacdo terapéutica cujas pesquisas
desconsideraram as reais condicdes
fisiol6gicas da gravidez apresentam
riscos semelhantes.

dos medicamentos.

Evidencia as causas da majoritéaria
utilizacdo de homens na pesquisa,
caracterizando-a como retrograda para a
ciéncia e destacando a urgéncia da
utilizacdo dos relatorios de sexo nas
pesquisas. Como uma das formas de

Avaliar a ampla prevaléncia
de diferencas entre 0s sexos

Sex Biasin

X . nas doencas humanas e como
Neuroscience and Annaliese K. S . .

. ; a negligéncia das mulheresna  sustentacdo da sua teoria, apresenta

Biomedical Research Beery PR . S
(2011) pesquisa biolégica afeta varios exemplos de distincdes entre os
negativamente a saiide das sexos: resposta a medicamentos,

mulheres. doengas cardiovasculares e na disfuncéo

autoimune. Ainda contrapde a teoria que
exclui as mulheres das pesquisas devido
as suas flutuagdes hormonais.

Fonte: Dados de pesquisa, 2020.



Discussao

Os topicos de direcionamento da analise de dados consistiram em 4 pontos principais:
a evidéncia das diferencas sexuais biologicas para além de fatores reprodutivos, o motivo pelo
qual tais divergéncias sdo omitidas, quais sdo os impactos dessa problemética para a saude das
mulheres e também para a producao cientifica.

Diante da avaliacéo dos estudos direcionada pelos 4 tépicos principais, obteve-se como
resultado a conclusdo da lamentavel persisténcia da sub representatividade feminina como
agentes e participantes das pesquisas médicas, ndo obstante tenha-se notificado o aumento da
discusséo acerca da importancia dos relatorios de sexo e género nessa area(SUGIMOTO et al.,
2019).

Dessa maneira, embora muitos estudos defendam a influéncia das diferencas sexuais
para alem de delimitacdes reprodutivas (EXPLORING..., 2001), as amostras cientificas ainda
consistem em uma parcela predominantemente masculina (DE CASTRO, HEIDARI e
BABOR, 2016). Tal fato, decorre de uma histdrica busca por um modelo de estudo que nao
estivesse vulneravel as variagdes hormonais de um ciclo menstrual ou gravidez (MCGREGOR
e CHOO, 2015), bem como de uma latente producdo cientifica liderada por homens
(MEDICAL..., 2018).

Esses embates implicam na conducdo de estudos omissos as condicdes fisioldgicas,
metabolicas, anatdmicas e hormonais femininas, repercutindo em riscos a saude da mulher
(BEERY e ZUCKER, 2011). Nesse vies, a utilizagdo apenas de homens na testagem de acdes
preventivas, farmacos e tratamentos que posteriormente serdo aplicadas aos dois sexos traduz
a realizacdo de uma ciéncia irresponsavel e ineficiente (GAHAGAN, GRAY e WHYNACHT,
2015).

As distincBes genéticas e moleculares dos genoétipos sexuais XX e XY, sdo
predominantemente utilizadas para justificar as diferencas reprodutivas e hormonais entre os
sexos. No entanto, variedades bioldgicas entre tais genotipos foram identificadas para além de
tais delimitac6es, abrangendo niveis bioquimicos, anatémicos, fisiolégicos e comportamentais
(EXPLORING..., 2001).

Sob essa linha de raciocinio, pesquisas em animais e humanos mostraram dimorfismo
sexual em doengas cardiovasculares, problemas pulmonares, alteragcdes renais, doengas

autoimunes e vérias condigdes neurologicas (SUGIMOTO et al., 2019). Além disso, estudos



delimitam que a farmacocinética e a farmacodinamica dos agentes farmacéuticos diferem entre
0S sexos, 0 que repercute em perfis de eventos adversos diferenciados, impactando 0s
resultados dos tratamentos. Tais variagcOes, apesar de implicarem diretamente em uma resposta
divergente do organismo feminino e masculino a sintomas clinicos, tratamentos e farmacos,
parte significativa da producdo cientifica insiste em omitir as disparidades sexuais nas
pesquisas médicas (BEERY e ZUCKER, 2011).

N&o obstante tenha-se notificado o aumento de distingdes de sexo e género nos
relatérios relativos a pesquisa clinica e satde puablica nos Gltimos 40 anos, essas descricdes
permanecem gravemente subnotificadas ou tratadas de forma inadequada em estudos
biomédicos (SUGIMOTO et al., 2019). Nessa analise, a instituicdo de padrées homogéneos
para 0s organismos dispares, fomenta a persisténcia de lacunas importantes do conhecimento,
impedindo de tal forma, a eficiéncia e a generalizacédo cientifica (DE CASTRO, HEIDARI e
BABOR, 2016).

Tamanha problematica agrava-se no que tange a participacdo das mulheres no processo
pesquisa. Embora elas sejam rotineiramente incluidas em ensaios clinicos, a equidade de
género nessa area ainda parece distante de ser alcancada (PROMOTING..., 2014). A majoritaria
utilizacdo de homens baseia- se na busca por um objeto de estudo que néo estivesse sujeito as
flutuacbes hormonais de ciclos menstruais, bem como a diminuicdo de possiveis efeitos
teratogénicos em fetos, caso houvesse fertilizacdo durante o periodo de estudo (MCGREGOR
e CHOO, 2015).

Deste modo, a subrepresentacdo das mulheres nas pesquisas decorre de uma ldgica que
visa a utilizacdo de uma amostra homogénea no intuito de limitar a diversidade e permitir o
isolamento de varidveis chave, a fim de atingir resultados mais coesos. Nesse viés, tal
pensamento seria completamente validado casos os aspectos conclusivos fossem aplicados
somente para os representantes masculinos. De outra forma, ele é potencialmente negativo,
tendo em vista a pesquisa ser realizada em um sexo na fase biomédica e posteriormente
traduzida e utilizada em pacientes do sexo oposto na pesquisa em satde publica (SUGIMOTO
et al., 2019).

Para além dos fatores abordados, a inclusdo feminina relaciona-se com o monopélio de
género das publicacdes académicas. Essa “masculinizacdo cientifica” perpetua o fracasso do
reconhecimento das diferengas sexuais em diversas categorias de risco, prevencédo, tratamento

e resultados. Em um estudo realizado pela Nature Human Behavior com a anélise de mais de



1,5 milh&o de trabalhos de pesquisa médica publicados entre 2008 e 2015, observou-se uma
maior probabilidade de os trabalhos abordarem diferengas de género quando as mulheres
cientistas eram as primeiras e as Ultimas autoras. Entretanto, as pesquisadoras do sexo feminino
representavam apenas 40% dos primeiros autores e 27% dos Gltimos autores nos artigos
analisados (PROMOTING..., 2014).

Outrossim, uma analise bibliométrica de 11,5 milhGes de artigos indexados no Web of
Science e no PubMed entre 1980 e 2016 resultou na conclusao de que o sexo feminino consistia
em apenas um terco das primeiras autorias em revistas médicas de alto impacto (SUGIMOTO
et al., 2019). Some-se a tal entrave, a lamentavel baixa representatividade das mulheres nos
conselhos editoriais bem como a latente indiferenca de parte dessa categoria na busca de
politicas inclusivas, aprofundando ainda mais os obstaculos na adocdo de diretrizes para 0s
relatos de sexo. Nessa linha, ao analisar 100 revistas nos grupos EASE e ISAJE, um estudo
avaliou que 75% néo apresentava uma postura favoravel a adeséo de consideracfes de sexo e
género como requisitos nas instrucdes aos autores (DE CASTRO, HEIDARI e BABOR, 2016).

Com efeito, a soma desses embates oculta as diferencas sexuais em diversas categorias
de risco, prevencao, tratamento e resultados, repercutindo em profundos impactos para a saude
da mulher (THOMPSON et al., 2019). Nesse prisma, uma revisdo dos ensaios sobre tratamento
cardiovascular da Biblioteca Cochrane descreveu que o sexo feminino representava apenas
27% do total de participantes dos ensaios clinicos. Ainda mais, acrescentou que 79% dos
estudos publicados pela revista Pain durante um periodo de dez anos incluiram apenas homens
(DE CASTRO, HEIDARI e BABOR, 2016).

Na area farmacéutica, a desconsideragdo com as caracteristicas fisiologicas e
metabolicas femininas ainda permanece sendo um obstaculo na producdo de uma ciéncia
rigorosa e eficaz. Ao analisar 458 pesquisas de farméacia, evidenciou-se que apenas seis artigos
preenchiam os critérios de incluséo de sexo e género. Esse entrave, reflete em casos como o do
medicamento Zolpidem, indicado para a insbnia e aprovado para venda com pesquisas
realizadas apenas com amostras masculinas que ndo avaliaram as diferencas de sexo
(MCCARTHY et al., 2017). Com efeito, em 2013, a Food and Drug Administration (FDA)
apresentou novos dados que alertavam as consequéncias da aplicacdo da dosagem igualitaria
do farmaco para homens e mulheres. Dessa forma, a organizacao indicou a reducdo de 50% da

dose para o sexo feminino, mediante o grande nimero de casos de mulheres com sedacéo



excessiva durante o dia apds doses de Zolpidem na noite anterior (GREENBLATT,
HARMATZ e ROTH, 2019).

Além dos quesitos abordados, a atual baixa representatividade feminina nas pesquisas
cardiovasculares forma incipiente preocupacgdes para saude desse grupo. Nesse Vviés, estudos
apontam que a participacdo dessa parcela diminui abaixo de um PPR de 0,8 nos ensaios de
insuficiéncia cardiaca, doenca arterial coronariana e sindrome coronariana aguda (SCOTT et
al., 2018). Tal problematica implica na atual caréncia de resultados especificos de sexo nos
ensaios clinicos cardiolégicos, que estad repercutindo na implantacdo de cardioversores e
desfibriladores em mulheres, ndo obstante a falta de evidéncia comprovada de beneficio
(GAHAGAN, GRAY e WHYNACHT, 2015).

Para as mulheres gravidas, as complicacdes sdo ainda mais aprofundadas. Conforme
Wada et al. (2018), os tabus e as limitagcbes com pesquisas clinicas em gestantes resultam em
dados insuficientes para a conducdo de um pré-natal baseado em evidéncias. Com isso, mais
de 60% dessas mulheres recebem medicamentos prescritos com indicacbes e posologia
baseadas em resultados de testes masculinos e amostras femininas ndo gravidas e com poucas
adaptacdes para a fisiologia diferenciada da gravidez (FEGHALI, VENKATARAMANAN e
CARITIS, 2015).

No entanto, pesquisas recentes sobre farmacologia destacam caracteristicas
diferenciadas da farmacocinética durante o periodo gestacional, cujas implica¢fes repercutem
em alteracGes na absorcdo, distribuicdo, metabolizacdo e eliminacdo dos medicamentos. Para
esses estudiosos, a submissdo desse grupo a terapéuticas cujos dados sdo desconhecidos para
tal parcela representa um risco semelhante, sendo o acompanhamento cuidadoso a l6gica mais
apropriada diante da auséncia de comprovacdo. Embora seja necessario reconhecer a
importancia das questdes éticas na busca pela seguranca da gravidez, torna-se fundamental e
urgente compreender as propriedades fisiologicas e farmacoldgicas caracteristicas dessa
condicdo, a fim de alcancar um tratamento adequado e subtrair os riscos materno e fetal
(FEGHALI, VENKATARAMANAN e CARITIS, 2015).

Diante do exposto, a atencdo aos relatérios de sexo nas pesquisas em saude é essencial
em todos 0s niveis do conhecimento, seja da pesquisa medica a pratica clinica. Segundo
Gahagan, Gray e Whynacht (2015), “ndo podemos medir o valor de nossos investimentos em
pesquisa biomédica quando nos faltam pesquisas especificas de sexo e género nos estagios de

descoberta, teste e tradugdo™ De tal forma, estudos omissos & tais delimitagfes sustentam-se



como um desperdicio evitavel de recursos, ao limitarem a generalizacéo e aplicabilidade dos
seus resultados (DE CASTRO, HEIDARI e BABOR, 2016). Assim, torna-se fundamental a
consciéncia da comunidade cientifica, desde pesquisadores a editores, na legitimacdo do
compromisso e responsabilidade para com a satde publica.

As principais limitacbes da revisdo remetem-se a disposicdo restrita de estudos
direcionados a abordagem especifica das divergéncias fisiologicas, metabdlicas e anatbmicas
derivadas dos distintos genétipos sexuais. Em consequéncia disso, fez-se necessario adotar um
periodo de 20 anos de publicacdo (2000-2020) como critério de inclusdo para a selecdo dos
artigos. Apesar disso, a coletanea final utilizada para base argumentativa possibilitou a
sustentacdo dos quatro pontos principais elencados como discussdes essenciais a serem

incorporadas ao texto.
Consideracoes finais

Concernente a essas apreensdes, evidencia-se, de fato, a relevancia da discusséao de tal
tematica objetivando-se a busca por uma producado cientifica médica igualitaria, minuciosa e
eficaz. De tal forma, qualifica-se como incoerente e irresponsavel a omissdo de relatorios de
Sex0s nas pesquisas com resultados direcionados a ambos 0s grupos, diante de tamanho
conhecimento disseminado acerca das variadas alteracfes fisiologicas, metabodlicas e
anatdmicas entre eles. Nesse viés, a submissdo das mulheres a tratamentos e farmacos cujas
pesquisas ndo incluiram a analise das respostas organicas femininas apresenta-se como um

obstaculo paradoxal na promocéo da saude da mulher.
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